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Mentre la funzione dell’ ipofisi, per la inaccessibilità della 
regione che ricetta l’organo nel vivente, è ancor lungi dall’essere 
chiarita in forma rigorosamente scientifica, la microscopia ha estesi 
ultimamente allo studio di questa glandola i beneficî di una 

tecnica istologica più perfetta, svelando a suo carico una lunga serie 
| di delicate proprietà strutturali, sulle quali scarsa luce avevano 
portato i vecchi metodi d'indagine. Queste moderne investigazioni 
hanno contribuito, da un lato ad arricchire le nostre conoscenze 
sulla costituzione anatomica normale dell’ipofisi, dall'altro a trac- 
ciare, subordinatamente, al patologo un indirizzo positivo, mercè 
il quale egli possa essere in grado di stabilire in qual modo l’ipo- 
fisi reagisca ai turbamenti più gravi del ricambio organico, con- 
siderato ch’egli dispone ormai di tutto un insieme di nozioni re- 
lative al suo aspetto istologico normale. Tale lavoro di analisi 
patologica, che aspirerebbe, forse con eccessiva pretesa, a fornire 
di seconda mano al fisiologo alcune di quelle conoscenze che non 
gli sono finora venute dall’esperimento, può dirsi per il momento 
a malapena abbozzato: fu inaugurato molti anni or sono (1857) 
dal Virchow (') con alcune preziose osservazioni su certe anoma- 
lie della base cranica, e conseguentemente anche dell’ipofisi, nel 
cretinismo ed ebbe a lunga distanza di tempo (1886) geniale im- 


(1) Gesammelte Abhandi., pag. 9T9 e 989 - Untersuchungen iiber die 
Entwickl. des Schidelgr. — Berlin 1857. 
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pulso con le ricerche del Marie (') sulle modificazioni volumetri- 
che e strutturali della glandola pituitaria negli acromegalici. 
L’impronta che il neurologo francese ha lasciato in questo campo 
è così profonda, che ancor oggi le sue teorie al riguardo sono 
vagliate alla stregua dei nuovi reperti e non v'è, si può dire, 
necroscopista che, imbattendosi in un tumore dell’ipofisi, non ne 
faccia oggetto di particolare illustrazione. È così che, tolti alcuni 
pregevoli lavori d’istologia sistematica (Schénemann, Comte, Thom), 
i quali, però, mancano per lo più di un preciso indirizzo, buona 
parte della letteratura anatomo-patologica sulla glandola pituitaria 
è occupata dalla trattazione dei processi progressivi di quest’ or- 
gano (iperplasie, tumori) appunto per l’immediata rappresentazione 
ch’ essi hanno nel quadro clinico, e tocca solo di seconda mano 
delle sue metamorfosi regressive. 

Sembra, come dice bene il Caselli (), esser necessario che 
l’ipofisi superi i confini della sella turcica, per dar nell’occhio al 
patologo : tutte le alterazioni intime, che in essa si svolgono in 
coincidenza con processi morbosi che non portano al suo ingros- 
samento, e quelle in particolare che accompagnano l’atrofia della 
glandola, forse perchè promuovono una fenomenologia oscura, son 
passate finora quasi inosservate. A colmare tale lacuna paiono 
attualmente diretti gli sforzi di taluni osservatori, poichè vedo 
l’Erdheim, ad es., dedicare recentemente un paragrafo di un suo 
lavoro (5) alla degenerazione grassa dell’ ipofisi, ch’ egli illustra 
in modo esauriente: di altre specie di metamorfosi regressive ci 
danno solo relazione incidentale il Luschka (4) e il Comte (5) 
(amiloidosi), il Lothringer (5) (metamorfosi glicogenica) ed il Ro- 
gowitsch (7) (vacuolizzazione). 


(1) Revue de médecine, 1886, pag. 298; Nouvelle Iconographie de la 
Salpétrière, 1888, pag. 173 e segg.; 1889, pag. 45 e segg. 

(2) Studi anatomici e sperimentali sulla fisiopatologia della glan- 
dole pituitaria — Reggio-Emilia, 1900, pag. 169. 

(3) Ziegler’s Beitrige, Bd. XXXIII, 1903, Hef, I-II. pag. 158. 

(4) Der Hirnanhang und die Steissdriise — Berlin 1860 (citato da 
Lothringer. Vedi al (5)). 

(5) Ziegler’s Beitràige, Bd XXIII, 1898, pag. 90.—. 

(6) Archiv. tir mikrosk. Anatomie, Bd XXVIII, 1886, pag. 257.—. 

(7) Ziegler’s Beitràge, Bd IV, 1889, pag. 455.—. 
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Da quattro anni all'incirca io vo ra?cogliendo sui cadaveri 
sezionati all’Istituto anatomo-patologico di Padova quante ipofisi 
umane mi sembrano, per modificazioni di volume, di forma, di 
consistenza e di rapporti con le regioni prossime, promettenti nei 
riguardi istologici, curando di scegliere tra esse quelle che per 
freschezza e opportuno stato di conservazione meglio si prestano 
ad un diligente rilievo delle corrispondenti alterazioni strutturali. 
È così che mi trovo in possesso di un disereto numero di ipofisi 
colte da «trofia in parte, a mio avviso, essenziale ed in parte se- 
condaria a compressione operata da tumori o da neoformazioni di 
natura infiammatoria interessanti le parti limitrofe alla glandola. 
Di questo secondo tipo di atrofia, legata a fatti di compressione 
dall’ esterno, qua e là nella letteratura qualche esemplare esiste 
e i casi di questo genere sarebbero forse più abbondanti, poichè 
il materiale anatomico non fa difetto, se nello studio della mag- 
gior parte delle neoformazioni, e in particolare dei tumori della 
sella turcica, non si fosse preso di mira più il tessuto neoformato 
che l’ipofisi, puntandosi nel riconoscere a quest’ ultima, sulla 
guida di deficienti criterî istogenetici, il valore di matrice della 
neoplasia, senza curarsi di vedere più addentro i rapporti inter- 
correnti fra la glandola e la neoformazione. Casi tipici di atrofia 
dell’ipofisi occasionati da tumori partenti dalle pareti ossee del 
cavo ipofisario, dal suo rivestimento meningeo oppure dall’ infun- 
dibolo, son così certamente sfuggiti all'indagine istologica. 

Tuttavia, come dissi, qualche osservazione del genere non 
manca : ricordo, fra le altre, quelle di Hutchinson (') e di Benda (?) 
in individui nani. Nella prima era un fibroma, sviluppatosi nei 
pressi della sella turcica, che schiacciava l’ipofisi; nell’altra trat- 
tavasi di una neoformazione teratoide, composta da una cisti stea- 
tomatosa e da tessuto osseo, la quale, penetrando nella sella, 
sospingeva verso il fondo la glandola, di cui non restava che 
un sottile strato. Altrove (3) il Benda comunica incidentalmente 
un altro caso di atrofia da compressione dell’ipofisi per sviluppo 


(1) Citato dal Benda nelle Verhandl. d. physiol. Gesellseh. zu Berlin, 
1899-1900. 

(2) Berliner klin. Wochensehrift, 1900, N. 52, pag. 1205. 

(8) Verhand. d. physiol. Gesellschaft zu Berlin, 1899-1900, N. 5-7. 
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di un sarcoma dalle pareti del cavo ipofisario, ma in tutte queste 
osservazioni ben poco è detto delle alterazioni secondarie della 
pituitaria. 

Una trattazione anatomo-patologica sistematica dell’atrofia es- 
senziale dell’ipofisi manca d'altronde del tutto: i pochi esemplari 
raccolti qua e là nella letteratura riguardano individui colpiti 
da anomalie somatiche più o meno gravi, i quali offrireb- 
bero, a dir vero, lusinghiero motivo a considerazioni fisio-patolo- 
che qualora fosse lecito presumere, con buona scorta di dati, un 
intimo nesso tra dette anomalie e l’ atrofia della pituitaria: di- 
sgraziatamente la natura delle alterazioni organiche generali, che 
sono nei vari casi le più disparate, e l’ineguale e talora contrad- 
ditorio modo di comportarsi dell’ ipofisi nei singoli individui pur 
colti dalla stessa sindrome morbosa, rendono tale presunzione tut- 
t altro che giustificata. 

Se vogliamo, un promettente accordo regna solo tra le osser- 
vazioni del Virchow, dello Schéinemann e del de Coulon. sulle 
ipofisi atrofiche di cretini neonati ed adulti. Il Virchow, nel 
lavoro già ricordato, descrive in tre cretini l’ipofisi molto piccola, 
in uno d’essi, anzi, la completa mancanza del lobo anteriore ; lo 
Schònemann (!) ricorda l’atrofia di tutta l’ipofisi senza iperplasia 
dello stroma e con scarsa presenza di elementi cromofili nel sog- 
getto che servì a Langhans (2) pei suoi studi sulle alterazioni dei 
nervi periferici nel cretinismo ; il de Coulon (8) infine, in cinque 
ipofisi di cretini adulti, si sofferma sulla notevole sottigliezza dei 
cordoni epiteliali del lobo anteriore, sottigliezza ch'egli mette in 
rapporto con l’esagerato sviluppo dei vasi sanguigni e dello stroma. 
Però in uno solo di questi ultimi cinque esemplari del de Coulon 
esisteva una reale riduzione volumetrica dell’ ipofisi. 

A conferma di quanto sopra dissi, cioè del dubbio significato 
fisio-patologico che rivestono certe osservazioni di atrofia primaria 
dell’ipofisi, meritano speciale menzione i rari casi del Bonardi (4), 


(1) Virchow's Archiv, Bd 129, 1892, pag. 310. 
(2) Virchow’s Archiv, Bd 128, 1892, pag. 318. 
(3) Virchow's Archiv, Bd 147, 1897, pag. 53. 

(4) Il Morgagni, 1899, N. 9, pag. 541. 
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del Ponfick (') e del Benda (?) relativi ad individui affetti rispet- 
tivamente da acromegalia, da mixedema e da morbo di Basedow, 
vale a dire da complessi sintomatici che, all’ opposto, risultano 
quasi costantemente associati, in ispecie il primo, ad ingrossa- 
mento dell’ ipofisi. 

In uno di essi, quello del Bonardi (acromegalia), esisteva, 
oltre che atrofia, anche infarcimento calcareo della glandola; in 
quello del Ponfick (mixedema) mancava del tutto il lobo anteriore, 
e in quelli del Benda (tre casi di morbo di Basedow) vi era atro- 
fia dei cordoni glandolari e degenerazione grassa e pigmentaria 
degli epiteli. 

I pochi esemplari di atrofia essenziale che ho qui racimolati 
da più che ottocento cadaveri, confrontati con gli altri di atrofia 
a genesi meccanica, data la scarsezza delle nostre conoscenze isto- 
patologiche al riguardo, mi è parso potessero fornire qualche rag- 
guaglio intorno al comportamento del tessuto dell’ ipofisi fuori 
dell’ orbita. delle malattie generali suindicate. 

L’ atrofia in alcune di queste ipofisi da nmìe raccolte, s’ era, 
molto probabilmente, istituita a grado a grado e risaliva ad epoca, 
a mio avviso, di molto precorrente il momento della morte: in 
altre invece, essa doveva essersi effettuata entro un periodo di 
ternpo relativamente breve, considerata la notevole rapidità di 
sviluppo dell’ agente compressore e l'immediata influenza ch° esso 
poteva, col crescere, esercitare sulla glandola. I singoli casi dif- 
ferivano poi l’ uno dall’ altro anche nel grado: sicchè dell’atrofia 
potevano seguirsi tutti gli stadi, dal più leggero al più grave, dal 
circoscritto al diffuso, e ciò anche per quelle ipofisi nelle quali, 
non sapendosi con sicurezza scoprire alcuna causa esteriore di 
atrofia, meritava quest’ultima d’ esser considerata come idiopatica. 

Non mi dilungo ad esporre i caratteri di topografia, di forma 
e di struttura dell’ipofisi, per i quali rimando ai trattati generali 
e alla bella monografia del Caselli (1. c.), che, benchè vecchia 
di quattro anni, raccoglie ancora tutte le migliori conoscenze al 
riguardo. Mi limito qui a ricordare come per l’ estrazione del- 


(1) Zeitschrift f. klin. Med., Bd 38, 1899, pag. 1. 
. (2) Berliner klin. Wochenschrift, 1900, N. 52, pag. 1205. 
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l’ipofisi dal cavo della sella turcica io abbia seguito, in massima, 
quel metodo, che prima di me adottarono anche altri ricercatori, 
vale a dire: taglio circolare dell’ operculum sellae turcicae lungo 
i punti di attacco sull’osso, frattura del dorsum ephippt e distacco 
dell’ ipofisi dai lati e dal fondo della sella. In tutte queste ma- 
novre procedevo in modo da non esercitare sulla glandola. che 
una delicata pressione o trazione, come anche, rimovendo, prima 
d’ ogni altra cosa, il cervello dalla base cranica, cercavo di im- 
pedire, con un intervento opportuno, lo strappo forzato del pe- 
duncolo ipofisario affinchè ne soffrisse il meno possibile la strut- 
tura dell’ organo. Per alcune ipofisi dispongo dei dati relativi al 
peso ed ai diametri; di solito esse venivano divise in due parti 
eguali con un taglio sagittale mediano o con un taglio orizzontale 
ed era preferito il primo al secondo metodo, come quello che 
concede di ispezionare mieroscopicamente anche lo stelo sui tagli 
sagittali condotti al microtomo attraverso a tutto l'organo. 

Comte sezionava l’ ipofisi umana, dopo la fissazione, con un . 
taglio mediano frontale “ poichè, egli dice, i tagli sur un piano 
sagittale non riescono così istruttivi , (pag. 92 I. c.). Questo. si- 
stema, adottato in particolare per l’ipofisi dell’uomo, è tutt'altro 
che imitabile, a meno che non ci si adatti, per lo studio del lobo 
nervoso e dei suoi rapporti con l'anteriore, a sezionare in serie 
tutta la metà posteriore della ipofisi così divisa: e Comte nei 
suoi 108 esemplari esaminati non fa cenno di questi esami in serie 
su larga scala. Il taglio sagittale medio, ancor meglio dell’ oriz- 
zontale offre, al contrario, il vantaggio di darci, sulla superficie 
di sezione, il diagramma completo dell’ ipofisi. 

Per lo studio istologico ‘dell’ organo mi valsi dei più comuni 
metodi di fissazione e colorazione. Fra i fissatori: l’ alcool a 959 
e assoluto, il liquido di Zenker, le miscele osmiche, il formolo 
al 10 °/ e successivo passaggio in soluzione di acido eromico a 
progressiva concentrazione fino all’ 1°/; in molti casi usai anche 
del mordente di Merkel addizionato di formolo al 10%. Fra le 
colorazioni: l ematossilina-eosina, la fuxina picrica secondo. il 
metodo di v. Gieson e la colorazione di Benda con ferro-alizarina 
e bleu di toluidina. Di solito ciascuna metà dell’ipofisi veniva im- 
mersa in un fissatore speciale e la scelta della colorazione era 
subordinata alla composizione del liquido di fissazione in. prece- 
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denza adoperato: di ogni glandola venivano esaminati, in media, 
dai 30 ai 40 tagli convenientemente sottili (6-8 |) e completi. 

To intendo dedicare queste pagine all’ esposizione dei dati 
istologici più salienti del mio gruppo di ‘ipofisi atrofiche, riser- 
vando, se sarà il caso, ad altro tempo la trattazione di quegli 
altri particolari di struttura, che fossero per scaturire dallo studio 
sistematico di tutta la ricca raccolta di ipofisi a mia disposizione (1). 
Prima però di inaugurare questa specie di rassegna descrittiva 
dei singoli casi di atrofia, ritengo conveniente accennare ai dif- 
ferenti aspetti macroscopici dell’ipofisi atrofica ed alle eventuali 
cause che possono determinarne la comparsa. 


L' espressione più comune di uno stato di atrofia dell’ipofisi, 
come notano anche il Caselli (1. c.) ed il Thom (2), è la conca- 
vità di parte o di tutta la porzione visibile, in sito, della sua 
faccia superiore. È giusto osservar subito come, essendo la pro- 
fondità ‘e l'ampiezza della fossa pituitaria differente da individuo 
ad individuo, dal grado di insellatura della faccia superiore del- 
l’ipofisi rispetto al piano orizzontale si possa, a priori, permettersi 
solo in casi eccezionalissimi di argomentare sul reale volume pos- 
seduto dalla glandola. Il diametro verticale della sella turcica è 
variabilissimo da cranio a eranio, come lo lasciano anche com- 
prendere le misurazioni riferite dallo Zander (*), che si è parti- 
colarmente occupato dello studio morfologico di questa regione. 
Negli individui adulti, a completo sviluppo, può anzi dirsi che il 
diametro verticale della sella sia, tra i diametri che mettono 
capo a punti fissi sull’osso (escluso quindi il trasversale), il più 
mutevole: non fa perciò meraviglia che un’ ipofisi modicamente 
concava alla faccia superiore, possa, una volta tolta dalla sella, 
presentarsi altrettanto spessa, in senso verticale, di un’ipofisi della 


(1) Mi è grato compito ringraziare fin d’ora il mio illustre maestro 
Prof. Bonome per la benevola concessione del materiale anatomico, che 
ha dato occasione a queste ricerche, e per l'autorevole consiglio con 
cui si è compiaciuto di volta in volta ineoraggiarne la raccolta e l'esame. 

(2) Archiv fir mikroskopische Anatomie, Bd 57, 1901, pag. 632. 

(3) Vereins-Beilage der “ Deutsche med. Wochenschrift , 1897, N.3, 
pag. 13. 
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stessa età e di normale grossezza a faccia superiore piana. L'atrofia 
in tal caso pur esiste, e noi la dobbiamo registrare, ma essa è 
relativa al volume posseduto dall’organo prima della comparsa di 
quel qualunque momento, che ha causata l’insellatura della faccia 
superiore e la riduzione del diametro verticale: non sarebbe un'a- 
trofia assoluta, se si tengono presenti le misurazioni medie, che 
ci danno i vari autori (Schénemann, Comte). 

Solitamente l’ atrofia, sia essa di grado leggero o discreta- 
mente pronunciata, colpisce il lobo anteriore dell’ipofisi : solo nei 
casi più gravi partecipa all’impiceolimento dell’organo anche il lobo 
nervoso. In certe forme di atrofia a genesi meccanica, specie, cioè, 
quando l'agente compressore, come è il caso più frequente, agisce 
dall’ alto in basso, in senso verticale, la diversità di comporta- 
mento dei due lobi è oltremodo manifesta, poichè, mentre l’an- 
teriore si appiattisce fino a ridursi talora allo stato laminare, il 
lobo nervoso ha la possibilità di sfuggire, quasi costantemente, 
agli effetti della compressione, sia in causa della naturale inelina- 
zione verso l’avanti della lamina quadrilatera dello sfenoide, sia 
per l’attitudiue ch’esso ha di sceavarsi, nella faccia antero-in- 
feriore di detta lamina, una nicchia più o meno profonda, con 
maggior frequenza, secondo le mie constatazioni, di quanto ac- 
cenni il Caselli (!). In simile evenienza, specialmente, è carat- 
teristico l'aspetto del taglio sagittale mediano dell’ipofisi nei pre- 
parati istologici, poichè offre, visto contro luce ad occhio nudo, 
un'immagine che ricorda quella di una mazza di tamburro 0 di 
un batacchio di campana : il lobo glandolare, laminiforme, di colpo 
o gradualmente s' ingrossa in un corpo circolare, ch’ è la sezione 
sagittale del lobo nervoso. 

Nei casi classici di quest’alterazione che, con la restrizione 
già esposta e riferibile al lobo posteriore, denomineremo “ utrofia 
totale , solo per differenziarla da un genere di atrofia più cir- 
coscritto che vedremo innanzi, la deformità dell’ipofisi è così pro- 
nunciata, che si giudicherebbe, a prima vista, l'organo completa- 
mente mancante nella cavità della sella tureica. Difatti, messa 
allo scoperto la base cranica dopo la rimozione del cervello, si 


(1) L'A. afferma di averla trovata solo in 4 su 1000 crani esaminati 
(pag. 23 op. cit.). 
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scorge nella località normalmente occupata dalla glandola, una 
profonda nicchia, la quale ‘dà l’ impressione di essere costituita 
dal fondo stesso della fossa ipofisaria tappezzato dalla duramadre. 
Tale nicchia, foggiata a scodella, è percorsa dall’ alto al basso 
dal peduncolo dell’ipofisi e riempita di liquido cefalo-rachidiano : 
in essa si potrebbe, con tutto agio, insinuare un grosso pisello 
senza che questo riuscisse a sporgere oltre il piano dei processi 
clinoidei. Il lobo anteriore che raggiunge, in tal circostanza, al 
suo centro uno spessore minimo di millimetri 1,5 - 2, rimane 
parzialmente denudato del rivestimento durale poichè 1’ operculum 
nell’ infossarsi per seguire la curva della superficie superiore della 
glandola, abbandona lo stelo, ove non ha alcun solido punto di 
presa, e si retrae in direzione eccentrica. Il suo posto viene rim- 
piazzato dall’ aracnoide, la quale apparisce o come una membra- 
nella continua nuotante nel liquido cefalo-rachideo che riempie il 
vano lasciato nella sella dall’appiattimento dell’ ipofisi, o come un 
velamento sottilissimo e cribroso, simile ad una ragnatela. Se si 
esporta il cervello conservando alla testa, come al resto del cada- 
vere, la posizione supina, tale membranella cribrosa prontamente 
si addossa alla faccia superiore dell’ipofisi e si confonde coi resti 
dell’ opercolo durale. 

Talora l’ atrofia non interessa tutto il lobo glandolare, ch’ è 
pur sempre il preferibilmente colpito, ma solo una sua parte: 
tale, ad es., l’ atrofia che si verifica di frequente nella località 
immediatamente prossima al punto d’ inserzione del. peduncolo 
sulla faccia superiore dell’ipofisi, in alcuni soggetti avanzati negli 
anni e che potrebbe, a ragione, costituire la “ varietà centrale 0 
peripeduncolare , dell’atrofia: in essa l’assottigliamento dell'organo 
resta precisamente limitato a quel trattto di ipofisi, che rimane 
scoperto in seguito a modica dilatazione del forame dell’opercolo 
destinato al passaggio dello stelo. L'estensione di questa zona atro- 
fica dipende naturalmente dal grado di ectasia del foro opercolare 
e la sua origine risiede forse nella diretta influenza, che su questo 
tratto di ipofisi scoperta esercitano gli squilibri nella pressione 
del liquido cefalo-rachidiano raccolto nella grande lacuna interpe- 
duncolare della base. 

Finalmente tra le forme di atrofia dell’ipofisi ricordo ancora 
la “ varietà laterale ,, la quale è delle altre due suindicate molto 
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meno frequente, in quanto difficilmente accade che la porzione ter- 
minale della carotide interna, 0, caso ancor più raro, un patologico 
distendimento del seno cavernoso, che fiancheggia l’ ipofisi, giun- 
gano a scolpire sui lati della glandola un soleo di una qualche 
marcatezza. Nei vecchi ateromasici ed arterosclerotici, nei quali 
la rigidità della parete carotidea si associa di frequente ad ectasia 
del lume arterioso e ad allungamento e tortuosità della porzione 
intracranica del vaso, quest’ atrofia laterale è pur sempre un re- 
perto di eccezionale comparsa, e di poca entità quando esiste: 
il seno cavernoso, infatti, costituisce all’intorno dell’arteria un’am- 
pia guaina pronta ad accoglierla comodamente anche se tortuosa 
ed ectasica. In base alla mie osservazioni parrebbe necessaria la 
formazione di un vero aneurisma della carotide, perchè l’integrità 
dell’ipofisi potesse essere sostanzialmente compromessa da questo 
lato, quantunque il Thom (1. e.) accenni incidentalmente ad um 
caso di atrofia laterale (su 62 ipofisi esaminate), ch’ egli mette in 
rapporto con una semplice calcificazione (!) del seno cavernoso (!). 

Negli esami sistematici da me fatti, mi sono imbattuto in un 
solo reperto di questo genere: si trattava di una vecchia atero- 
masica, di 87 anni (N. 9636 del Registro delle Autopsie dell’Isti- 
tuto), affetta da ittero meccanico cronico e la cui ipofisi, per la 
dilatazione della porzione intravenosa delle due carotidi interne 
(e in particolare della sinistra, la quale si allargava in una bozza 
aneurismatica sacciforme, sporgente verso la sella), aveva alterata 
la sua forma da ovoide trasversa, in ovoide sagittale. Di quest’ipo- 
fisi non ho creduto, in causa dell’ ittero, di tener conto negli 
esami istologici. 

Le cose sin qui dette compendiano solo le anomalie più 
grossolane di forma dell’ ipofisi atrofica, in relazione ai tipi più 
comuni e al diverso grado dell’alterazione. Altri reperti di atrofia, 
che non rientrino nelle modalità principali sopradescritte, e che 
non sieno subordinati alla vicinanza di un neoplasma, possono 
registrarsi in qualche singolo caso, ma poichè la loro origine va 
di solito ricercata in anomalie molto rare della insellatura OSSeAa, 


(0) A pag. 636 del lavoro | A. scrive, infatti, che 1’ appiattimento 
laterale era prodotto “ dureh sehr starre verkalkte Gefasse des Sinus 
CAVermosus ,, 
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che offre ricetto all’ ipofisi (fusione dei processi clinoidei di uno 
o di tutti e due i lati, usura della lamina quadrilatera dello sfe- 
noide, ete.,), per la loro infrequenza e per la mancanza di carat- 
teri comuni, essi non meritano, nè possono essere raccolti in un 
gruppo omogeneo: 

Riguardo a questi casi sporadici di atrofia dell’ipofisi, la evi- 
denza delle alterazioni concomitanti dispensa da qualsiasi  com- 
mento sulla genesi dell’ atrofia, la quale al contrario può non 
apparir chiara per altri casi di atrofia non legata a deformità 
palesi delle regioni limitrofe alla glandola. Per questi ultimi il 
quesito dell’ origine rimane aperto alle induzioni ed io mi sono 
fin dapprincipio industriato, sulla guida dei miei metodici esami, 
di segnarne i confini coll’affermare che anche per l’ipofisi, al pari 
che per altri organi, l’atrofia deve considerarsi come il prodotto 
di condizioni intrinseche o di condizioni estrinseche all’organo ; da 
ciò la distinzione dell’atrofia in primaria e secondaria. 

La designazione di atrofia primaria non risponde semplice- 
mente ad. un preconcetto teorico, ma trova suo fondamento nella 
assoluta irreperibilità di un momento causale, che chiarisca in 
modo esauriente la deformità dell’ipofisi per ognuno dei casi che 
capitano all’osservazione. Nè è buon esempio l’atrofia che molto 
spesso si rinviene negli individui avanzati negli anni e che me- 
rita considerare come un’ entità a sè : 1° “ ipofisi senile ,. Fissa è 
l’espressione naturale di quello stato di involuzione fisiologica che 
interessa la glandola pituitaria al pari di tutti gli altri organi e 
che non abbisogna, per affermarsi, di alcuno speciale movente 
estrinseco. Noi le dobbiamo riconoscere il significato di altera- 
zione primaria, poichè spesso manca nel cadavere, ov’ essa è pre- 
sente, non solo una causa locale in atto, che sia capace di pro- 
vocarla, ma benanco taluna di quelle condizioni anatomiche . più 
comuni (grave artero-sclerosi, nefrite cronica, vizi organici di cuore, 
ete.), che portando facilmente, lungo il corso della vita, a feno- 
meni transitorì di idrocefalia e a periodici squilibri nella pressione 
endocranica, possono figurare tra le cause remote di atrofia del- 
l’ ipofisi. 

Il reperto anatomico, che corrisponde a questo tipo di 
fisi senile ,, è quello già descritto dianzi, parlando dell’ atrofia 
totale della glandola: esso è caratterizzato dalla profonda insel- 


“ 


ipo- 
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latura, a scodella, della faccia superiore dell'organo e si avvicina, 
nei riguardi morfologici grossolani, al reperto che dà un altro 
genere di atrofia, cioè a dire I’ “ idrocefalica ,; solo che questa 
riconosce, come lo dice il nome, un momento eziologico ben di- 
verso. Infatti 1° “ ipofisi idrocefalica , va considerata, in opposi- 
zione alla senile, come il prototipo delle atrofie secondarie da 
causa meccanica, estrinseca all’ organo, e va messa in rapporto 
genetico con la anormale pressione esercitata, in direzione verti- 
cale, da un accentuato idrope dei ventricoli laterali. Essa fa la 
sua comparsa in tutte le età, ma a preferenza nei primi anni di 
vita, quando l'organismo è maggiormente disposto all’ idrocefalia 
essenziale : non manca però nemmeno nei casi di idrocefalia sin- 
tomatica di tumori o neoformazioni infiammatorie (gomme, tuber- 
coli) delle sezioni posteriori degli emisferi cerebrali, del cervel- 
letto e del ponte di Varolio, quantunque rarissimamente ripro- 
duca in tali circostanze il tipo classico, a meno che non si tratti 
di individui molto giovani. Si può anche andare più in là: si può, 
cioè, trovarsi dinanzi a casi di idrocefalia nei quali manchi, o sia 
appena accennata, la insellatura dell’ipofisi. Ciò è dato riscontrare 
non solo nei casi di idrocefalia acuta, nei quali può darsi la morte 
colga l'individuo prima che l’ipofisi abbia avuto il tempo di reagire, 
ma anche in certi altri casi pei quali si hanno, nella notevole am- 
piezza dei ventricoli laterali e nella granulosità dell’ ependima, 
dati sufficienti per ammettere uno stato di idrocefalia cronica. 
Siamo costretti perciò a pensare esistano, o inerenti all’ ipofisi 0 
insite nelle parti che immediatamente la circondano, certe condi- 
zioni predisponenti sulla cui natura è sempre molto incerto il giudi- 
zio. In linea puramente ipotetica potrebbero, tra queste circostanze, 
figurare il diverso grado di cedevolezza e di assottigliamento del 
diaframma della sella turcica e più che tutto la mollezza del pa- 
renchima ipofisario, il quale presenta nei diversi individui la con- 
sistenza la più varia, dalla compattezza di un fegato umano sano 
ad una consistenza addirittura poltacea. 

Nonostante tali riserve io sono d’avviso che il fenomeno ab- 
bastanza frequente dell’incurvamento in basso della faccia superiore 
dell’ ipofisi, mentre i rapporti topografici dell’ organo verso i lati 
della sella non subiscono notevoli variazioni, possa autorizzare alla 
presunzione trattarsi più spesso di quanto si creda a priori, di 
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ur’ atrofia secondaria a compressione esercitata dall’ esterno sulla 
faccia dell’ ipofisi che è meno protetta e quindi più suscettibile a 
risentire gli effetti della compressione. Anche per talune di quelle 
forme di atrofia, che sembrerebbero a primo aspetto essenziali, 
dobbiamo logicamente dubitare ch’ esse non sieno tali, specie se 
presenti in soggetti non vecchi, poichè sarebbe strano che un’atrofia 
primaria avvenisse costantemente a spese di uno dei diametri 
‘ dell’ipofisi, il verticale, e ne fosse risparmiato, ad es., il diametro 
trasverso, mentre non esistono apparentemente condizioni locali 
che possano chiarire tale diversità di comportamento. 

Questa condizione di cose è, al contrario, spiegabilissima se 
si ricorra al concetto di un’ idrocefalia, sia pur periodica e remota, 
e della quale possano eventualmente all’autopsia esservi solo scarse 
rappresentanze : difatti è esclusivamente sulla superficie superiore 
della glandola che esercita un'azione compressiva qualsiasi au- 
mento della pressione endocranica, che risalga o si associ ad 
uno stato di idrope ventricolare ; i lati dell’ ipofisi sono  valida- 
mente riparati sia da pareti ossee (lamina quadrilatera dello sfe- 
noide) sia dalla tensione della porzione intracranica della carotide 
interna, che sfiora lateralmente l’ ipofisi e controbilancia la pres- 
sione che viene dall’alto. L’ osservazione anatomo-patologica non 
permette, però, con questo di ascrivere senz'altro ogni esemplare 
di atrofia caratterizzato da insellatura della faccia superiore del- 
l’ipofisi alla classe delle atrofie da causa meccanica ed in partico- 
lare alla classe delle idrocefaliche : forse una naturale floscezza 
dell’ operculum sellae turcicae, come dispone 1° ipofisi agli effetti 
dannosi degli squilibri della pressione endocranica, degli aumenti 
come delle diminuzioni (Lothringer (')), può favorire la riduzione 
volumetrica dell’ organo nel senso verticale a preferenza che in 
altre direzioni eziandio nei casi di atrofia essenziale. 

Su questi particolari, per quanto elementari, m'è parso 
utile l’ intrattenermi, visto che il Caselli nella sua bella mono- 


(1) Quest’ A., in animali craniotomizzati per esperienze di fisio- 
patologia sul cervello, constatò “ l’ipofisi molto grossa forse in causa 
dell’aumentato afflusso di sangue per i modificati rapporti di pressione 
nelle vicinanze della glandola dopo l'apertura della cavità cranica, (pa- 
gina 261 I. e.). 
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grafia sull’ipofisi, pur dedicando un lungo capitolo alle alterazioni 
morfologiche della glandola, riassume in poche righe quanto si 
riferisce all’atrofia (p. 176 | e.) dicendo, fra altro, che “ special- 
mente îl lobo posteriore si impicciolisce e nello stesso tempo si ram- 
mollisce e diventa di un colore giallastro, mentre il lobo anteriore 
si fa più resistente al taglio ,: dal che dovrebbe dedursi che 
l’ atrofia interessi, in generale, a preferenza il lobo posteriore, il 
qual fatto costituisce all’opposto, secondo me, una vera eccezione. 

D'altra parte, poichè lo stesso autore, riferendosi alle mo- 
dificazioni di struttura, che contraddistinguono l’ipofisi atrofica, si 
limita col dire “ essere /’ alterazione istologica costituita special- 
mente da neoformazione di connettivo , e dovendosi intendere con 
questo ch’ egli alluda solo al lobo glandolare “ più resistente al 
taglio ,, e non al posteriore che, a dir suo “ si rammollisce ,, si 
intende di leggeri come una cernita relativamente copiosa di ipo- 
fisi atrofiche, qual’ è quella ch'io ho in istudio, dovesse allettare 
ad un’ analisi un po’ più minuta del modo con cui il tessuto ipo- 
fisario reagisce all’ atrofia, non solo in relazione al grado ed al- 
l'eventuale momento genetico di questa, ma benanco nei riguardi 
del reciproco rapporto tra quei vari componenti della porzione 
glandolare, che i più moderni metodi di ricerca hanno dettaglia- 
tamente illustrato. 

I casi di quest’affezione, che qui sotto descrivo, riguardano 
individui di diversa età e venuti a morte in seguito alle più sva- 
riate malattie : per raccoglierli in gruppo, io mi sono esclusiva- 
mente basato sul reperto della deformità dell’ipofisi. Ad interpre- 
tare adeguatamente i dati istologici di ogni singolo caso ho perciò 
dovuto tener conto delle conoscenze relative al modo di presentarsi 
dell’ipofisi umana nelle varie epoche della vita e in quei pochis- 
simi processi morbosi generali nei quali essa ha potuto richiamare 
finora l’attenzione del patologo. 
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OSSERVAZIONE LI. 


Questo esemplare appartiene alla categoria delle atrofie se- 
condarie (!). È un caso abbastanza raro di carie tubercolare dei 
seni sfenoidali con diffusione alla sella turcica e meningite basi- 
lare in un bambino di anni 6 1/9, certo Tommasi Carlo, (N. 9507 
del Registro delle Autopsie dell'Istituto) il quale, un paio di mesi 
prima della morte, aveva presentato, quantunque in forma un po’ 
confusa, il quadro clinico di un’ affezione endocranica a focolaio : 
dolore gravativo alla fronte, strabismo ed amaurosi dapprima uni- 
laterali e poi simmetrici, esoftalmo e ptosi palpebrale. La sin- 
drome meningitica, comparsa tardivamente, aveva determinato il 
decesso in un’ epoca in cui l’ usura del basisfenoide era di tanto 
progredita, da ridurne il corpo un ammasso informe di sostanza 
caseosa: solo la lamina ossea che limita la sella turcica era in 
parte sfuggita alla distruzione. All’autopsia si constatò l’opercolo 
della sella completamente mascherato da un ammasso fungoso di 
un tessuto in gran parte caseificato, il quale accartocciava lo stelo 
ipofisario, s' insinuava tra l’ipofisi e le pareti della sella turcica, 
cireondando completamente la glandola e si protendeva poi tutto 
all’ intorno dei seni cavernosi, del chiasma e dei nervi ottici fino 
al punto in cui questi ultimi guadagnano i bulbi oculari. L’infe- 
zione era presumibilmente partita da alcuni gangli linfatici ca- 
‘seosi situati all’ ilo dei polmoni. 

Il contenuto della sella turcica fu tolto in massa e sezionato 
nel mezzo secondo una direzione sagittale. Sulla superficie di 
taglio la glandola appariva come un blocchetto carnoso, poco più 
grosso di un seme di canape, di color grigio-roseo, con scre- 
ziature rossastre nella sua porzione anteriore (lobo glandolare), 
uniformemente grigio nella sua porzione posteriore (lobo nervoso), 
avvolto completamente da vegetazioni tubercolari caseificate. Il 


(1) Ne fu data da me una breve relazione nella seduta del 28 mag- 
gio 1904 della Società Pediatrica Italiana - Sezione Veneta. 
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lobo glandolare prevaleva in volume, come di norma, sul nervoso, 
il quale restava dal primo come incappucciato, sull’ esempio di 
ciò che avviene nell’ ipofisi di alcuni piccoli mammiferi: solo 
che qui si capiva chiaramente di esser di fronte agli esiti di 
una compressione non uniforme esercitata sulla superficie della 
glandola dal conglomerato tubercolare limitrofo. L’ ipofisi ne ri- 
sultava non solo alterata nella forma ma eziandio atrofica : atro- 
fica a carico specialmente del diametro verticale e dell’antero-po- 
steriore, meno nel senso del diametro frontale. Era una ipofisi di 
forma accentuatamente ovoide, anzichè sferoidale. 





Fig. 1. Sezione sagittale mediana del contenuto della sella turcica, 1 lobo 
glandolare ; 2 lobo nervoso dell’ ipofisi; 3 blocco di essudato caseoso 
peripofisario ; 4 tramezzo di connettivo fascicolato decorrente nel tes- 
suto infiammatorio. Ingrand. 6 diam. 


Il fondo della sella appariva fortemente rugoso e discontinuo, 
non però perforato a tutto spessore: certo il processo di carie 
tubercolare, nel propagarsi dai seni sfenoidali alla sella tureica, 
aveva proceduto direttamente verso 1’ alto, forse approfittando 
anche di quel sottile canale, unico 0 duplice, che dal fondo della 
sella si dirige in basso e che rimane, in certi soggetti, beante 
per tutta la vita (canale cranio-faringeo). 

Del contenuto della sella diviso a metà nel modo anzidetto, 
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una parte fu direttamente immersa nell’alcool assoluto ed un’altra 
trattata con formolo al 4°/, e successivamente con soluzione 
acquosa di ac. cromico a titolo progressivo da 0,25 a 0,50 %. In 
seguito su sottili sezionì sagittali ottenute dai due pezzi. paraf- 
finati, si applicarono le colorazioni più opportune per lo studio 
batterioscopico ‘e citologico del tessuto. 


All esame a debole ingrandimento dei preparati trattati con la co- 
mune colorazione all’ ematossilina-eosina, si constata una separazione 
netta del tessuto in due zone: l’una centrale, di forma elittica, della 
grossezza di una lenticchia, rappresenta la sezione sagittale dell’ ipofisi, 
con le sue due porzioni, la glandolare e la nervosa chiaramente ricono- 
scibili; Valtra; la periferica. molto più estesa della prima, che rimane 
da essa completamente avvolta, è caratterizzata da un tessuto in gran 
parte degenerato, da ammassi, cioè, di una sostanza finemente granulosa, 
suddivisa a blocchi o zolle e interrotta qua e là nella sua continuità da 
rare gittate di connettivo fibrillare lasso scarsamente irrorato di sangue 
e da accumuli di cellule piccole, mononucleate, rotonde, dell’ aspetto dei 
corpuscoli linfoidi. In grembo a questo materiale granuloso, ch’ è il pro- 
dotto di un’ estesa neerobiosi cellulare e che nei preparati trattati col 
met.° Weigert per la fibrina, presenta in qualche punto un finissimo 
reticolo, notansi cellule gigantesche, distribuite in ogni taglio senza una 
particolare elettività di sede, talora isolate, frammezzo al tessuto. ne- 
erotico, tal’ altra circondate da rari elementi mononucleati della grossezza 
dei linfociti. Se ne vedono in vicinanza al tessuto. ipofisario dal quale 
rimangono costantemente separate per l’ intermezzo della capsula del- 
l’ipofisi; se ne scorgono ancora verso il limite esterno dell’ infiltrato 
caseoso suddescritto, nelle località più discoste dalla glandola, dove si 
raccolgono talora in piccoli gruppi di 2-8 cellule situate a breve di- 
stanza luna dall’altra. Questi voluminosi elementi già a debole ingran- 
dimento presentano l’aspetto singolare delle cellule giganti del tubercolo: 
forma prevalentemente elittica, più di rado circolare, a protoplasma ab- 
hondante, omogeneo o polveroso, con nuelei piuttosto piccoli, ovalari, 
con asse maggiore disposto in senso radiale, seaglionati a coroncina verso 
la periferia della cellula e così numerosi da occupare una metà fino 
a 2/ del suo margine. Con V esame ad immersione di preparati oppor- 
tunamente coloriti con fuxina fenica Ziehl non sono riuscito a scoprire 
bacilli tubercolari nè in grembo al tessuto caseificato, nè entro il corpo 
delle cellule giganti. 

Rispetto all’ ipofisi devo ricordare che la sua capsula si presentava 
alquanto più grossa dell’ ordinario: l’ispessimento era particolarmente 
evidente verso la faccia superiore della glandola, ove la capsula costituiva, 
meglio che altrove, una linea netta di demarcazione tra ipofisi e tessuto 
di origine infiammatoria. In base ad esami seriali poteva assolutamente 
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escludersi una diretta partecipazione dell’ ipofisi al processo tubercolare. 
Nella sua compage il confine tra lobo epiteliale e lobo nervoso era se- 
gnato nettamente da un fascetto delicato di fibre connettive, dimodochè in 
nessuno dei numerosi tagli, che ottenni dall’organo in direzione sagittale, 
ho avuto occasione di constatare la presenza di quegli isolotti o nidi di 
cellule glandolari, che spingendosi al di qua della cosidetta /7ypop4y- 
senspalte. si addentrano irregolarmente, presso l’organo sano, con discreta 
frequenza nel lobo nervoso. La fessura anzidetta era qui bene riconosci- 
bile: le sue pareti, a decorso parallelo, portavano un epitelio cubico di 
rivestimento ed il lume o conteneva un detrito granuloso o qualche rara 
cellula cadutavi dalla parete: non si scorgevano nel suo interno blocchi 
di colloide. 

Nel lobo nervoso i capillari sanguigni si presentavano molto sottili e 
disposti prevalentemente nella direzione del piano antero-posteriore del- 
l’ipofisi: si potevano quindi seguire per lungo tratto nei tagli sagittali. 
All’intorno dei vasi non si vedeva traccia di iperplasia del tessuto di 
sostegno, nè di infiltrato parvicellulare. Qua e là distribuiti tra Je glio- 
fibrille si scorgevano anche taluni di quei blocchetti di protoplasma'gra- 
nuloso, rotondeggianti, di varia grossezza, a margini di solito sfumati, 
senza nucleo, nè netto contorno e poco avidi di colore, che vengono da 
alcuni autori interpretati come resti di cellule nervose o come cellule 
nervose rudimentali (Krause, Berkeley, Comte). Su qualche taglio, tra 
il fitto intreccio di fibrille, si notavano eziandio piccoli blocchi rotondi 
o sferule, fortemente rifrangenti, omogenee, tingibili in azzurro carico 
dalla ematossilina Bòhmer e dal bleu di toluidina e simili nell’ aspetto 
a formazioni ialine: esse si trovavano a preferenza distribuite nei din- 
torni dei vasi sanguigni ed erano in numero assai scarso. Nel loro com- 
plesso le modificazioni strutturali di questa porzione dell’ipofisi si ridu- 
cevano ad un impicciolimento del lobo per riduzione quantitativa dei 
suoi normali componenti e ad una maggior evidenza di quei prodotti 
che vengono considerati come degenerativi : le sferule ialine. 

Più interessante reperto offriva il lobo glandolare il quale, per la 
singolarità della sua costituzione, lascia di solito maggior adito ad un’ana- 
lisi minuta. Le dimensioni di questa porzione dell’ ipofisi erano, come 
già si avvertì all'esame ad oechio nudo. alquanto ridotte, specie nel senso 
dei diametri verticale e sagittale e che tale impiccolimento dovesse real- 
mente attribuirsi a fatti di compressione dall’ esterno si poteva assodare 
anche con l’ esame microscopico per la prevalenza, di alveoli a. forma 
elissoidale ed a losanga e di vasi sanguigni a mo’ di semplici fenditure, 
mentre comunemente e gli uni e gli altri, sui tagli sagittali del lobo 
anteriore sogliono presentarsi, specie nel mezzo del lobo, rotondeggianti © 
poligonali. Di tale schiacciamento la porzione corticale del lobo dimostrava 
aver risentiti particolarmente gli effetti. Difatti a breve distanza dalla 
capsula esisteva una sottile striscia di tessuto glandolare, nella quale la 
compressione patita dall’ esterno aveva finito coll’obbligare le pareti op- 
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poste degli alveoli ad addossarsi V una all’ altra o per lo meno a decor- 
rere così prossime da ricordare il modo di presentarsi delle fibre allor- 
quando, appartenendo ad un medesimo faseetto di connettivo lasso, ri- 
mangono separate l’ una dall altra da sottili interstizi simili a fenditure. 
In questa striscia di tessuto eminentemente atrofico, non ‘esisteva una 
vera riduzione numerica dei vasi sanguigni: questi ultimi avevano sol- 
tanto ridotto di molto il loro calibro e si presentavano come altrettante 
fessure ripiene di emazie; tra fibra e fibra non esistevano nemmeno 
cellule eromofile e i pochi epiteli rimasti negli interstizi ricordavano 
piuttosto le cellule eromofobe atrofiche e in via di disfacimento. Nei resti 
del lobo, ad un esame a debole ingrandimento, il tessuto di sostegno 
appariva in generale costituito da una rete delicatissima di connettivo 
fibrillare, abbondantemente provvista di vasi sanguigni, la parete dci 
quali era formata dai sepimenti stessi dello stroma rivestiti, verso il 
lume del vaso, da uno strato semplice di endotelio. Negli alveoli: molto 
ristretti, derivati dalle anastomosi dei fascetti dello stroma, si raccoglie- 
vano in scarso numero gli elementi epiteliali specifici dell’ipofisi in forma 
li piccoli ammassi rotondeggianti o di filze sottili di cellule. Nei prepa- 
rati fissati e coloriti secondo il metodo del Benda ('), essendo bene con- 
servati i rapporti tra, epiteli e stroma, si vedeva riprodotto su larga 
scala quel fenomeno che si può dire sia patognomonico di uno schiac- 
ciamento esercitato sul tessuto dell’ ipofisi dall’esterno: voglio alludere 
. al sopradetto asseriamento in filze lineari degli epiteli sulle pareti degli 
alveoli e ad una certa tendenza di quelli a disporsi, più che di norma, 
cireolarmente o elitticamente, dando luogo ad una formazione otricolare 
fornita nel centro di un lume ristretto, talora vuoto, tal’ altra contenente 
una gocciola di colloide. In molte località del lobo glandolare, tra le 
maglie dello stroma restava appena lo spazio per accogliere una serie 
cellulare unica più o meno lunga. Codesta alterazione dei più comuni 
rapporti tra cellule glandolari e tessuto di sostegno non pareva però, a 
primo aspetto, esercitare una influenza soverchiamente dannosa sul va- 
lore funzionale di molti degli epiteli. Solo nella striscia di tessuto atro- 
fico, che ho sopra descritta, la disintegrazione delle cellule era profonda : 
all’ innanzi di tale striscia, verso la periferia dell’ organo, le cellule ero- 
mofile esistevano in numero limitato, ma più numerose e appariscenti 
si rendevano nel tratto di tessuto intercedente fra detta striscia e la fes- 


(1) Neurologisches Centralblatt 1900, Pag. 786. Il metodo consigliato dal Benda per lo stu- 
dio della neuroglia, fu poi da lui felicemente applicato allo studio delle granulazioni protopla- 
smatiche: esso mette in evidenza dettagli citologici di una delicatezza straordinaria, ed offre 

vantaggio di darci una colorazione elettiva dei granuli forse più perfetta e sensibile di quanto 

possa ottenere col metodo di Galeotti, pur così prezioso per questo genere di studi. La 
colorazione comune con ematossilina-eosina dà buoni risultati su pezzi di ipofisi fissati in alcool 
o conservati prima, per qualche tempo, nel mordente di Merkel: i risultati che si ottengono 
in relazione alla fine struttura cellulare, non possono però, nemmeno lontanamente, parago- 
narsi a quelli che procura l’impiego del metodo di Benda, 
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sura ipofisaria, cioè all'indietro della zona maggiormente atrofica, ri- 
spetto alla situazione normale dell’ ipofisi nella sella. 

Trattan:lo le sezioni, fissate in alcool, con ematossilina Béhmer di- 
luita e successivamente con una soluzione acquosa allungata di eosina e 
lasciando immersi nel colore i tagli per un certo tempo, fino a 6-8 ore, 
si potevano, con l’aiuto di un obbiettivo di media forza, riconoscere di- 
stintamente in quest’ipofisi le tre varietà di cellule descritte da Sehé- 
nemann e da Lothringer. Si scorgevano alcuni cordoni di cellule ciano- 
file particolarmente distribuiti verso la periferia del lobo, mentre le 
cellule eosinofile, quantunque in maggior numero delle prime, più che 
tendenza a costituire da sole dei piccoli nidi o cordoni, erano sparpa- 
gliate senza regola negli alveoli. Le cellule della terza varietà, le ero- 
mofobe, prevalenti alla loro volta sulle cromofile verso lo strato corticale 
della glandola, erano da quest’ ultime superate verso il centro e la se- 
zione posteriore del lobo. Poche di esse cellule eromofobe conservavano 
individualizzato il loro corpo; per lo più si fondevano; per la scomparsa 
dei limiti elementari, in certi blocchi protoplasmatici polinueleati simili 
a quelli che il Rogowitsch descrisse nell’ipofisi del coniglio e che deno- 
minò “ Kernhaufen ,. Fra le cellule eosinofile ve n’ erano di piccole, ro- 
tonde, del diametro di 6-7 1, mononucleate e a nucleo ‘cireolare, eccen- 
trico, accanto ad esemplari più grandi contenenti fino a 4 nuclei. Il mar- 
gine del loro corpo era deciso, il protoplasma quasi sempre omogeneo, 
di rado differenziato in minimi granuli e nel suo interno mancavano 
vacuoli o zone qualsiasi di rarefazione: esse del resto impressionavano 
l'occhio anche ad un esame superficiale. Le cellule cianofile si presenta- 
vano più voluminose delle eosinofile, però forse un po’ meno brillanti 
nell’ aspetto : tra esse, le più grandi misuravano una ventina di micro- 
millimetri, ma erano assai poche, tre o quattro appena per ogni taglio 
sagittale della glandola. La grandezza media delle cellule cianofile ras- 
giungeva all'incirca i 10-12 p: le cellule eromofobe erano ancora al 
disotto di tale cifra. In generale esisteva una notevole riduzione volu- 
metrica di tutti gli epiteli. Per lo più le cellule cianofile avevano mar- 
gine netto, forma rotondeggiante o poligonale e’ mostravano un proto- 
plasma a più granuli e costantemente privo di vacuoli. In alcune di 
esse il protoplasma era di colore bleu carico, quasi nero, tanto che riu- 
seiva impossibile il riconoscervi la presenza di granulazioni; in altre il 
citoplasma assumeva una tinta intermedia fra il violetto ed il rosa. 

Nelle sezioni eolorite col metodo di Benda, per quanto la finezza 
del dettaglio denotasse nei preparati una perfetta fissazione del tessuto. 
le cellule cromofile dimostravano di resistere poco al trattamento col 
ereosoto, cedevano facilmente il bleu di toluidina e rimanevano di una 
tinta rossastra, pressochè omogenea: solo nel citoplasma di un numero 
limitato di esse e nei preparati a debole differenziamento, erano distin- 
guibili pochi fini granuli, preferibilmente insediati negli elementi mu- 
niti di un unico nucleo. 
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I nuelei delle cellule cromofile si presentavano piccoli, rotondi e 
ricehi di cromatina; quelli delle cromofobe più grossi, ovalari ed a gra- 
nuli crontatici scarsi, Si vedevano inoltre qua e là tra le cellule nuclei 
molto grandi, a forma di fagiuolo o di vescicola, all’intorno dei quali il 
mantello protoplasmatico presentavasi sottile e discontinuo: spesso se 
ne notava un lembo solo da un lato, mentre il resto della superficie del 
nucleo rimaneva nudo. In qualche cellula ceromofila all’ intorno del 
nucleo esisteva un alone chiaro: la parte cromatica del protoplasma 
sembrava come retratta verso la periferia della cellula. 

La sostanza colloide era scarsissima: verso il confine tra i due lobi, 
nel cosidetto “ strato midollare , di Peremeschko, se ne notavano solo 
rari e piccoli blocchetti; in qualche taglio non se ne trovavano nemmeno 
in questa località, che, com’ è noto, è elettiva per la colloide. Nel centro 
poi del lobo glandolare era assolutamente eccezionale il vederne nel 
lume di quelle ristrette formazioni orticolari, che furono già menzionate : 
le pochissime gocciole di colloide esistenti in taluni preparati non misu- 
ravano più di 8-10 » di diametro. 

Una accurata ricerca della colloide o di prodotti granulari analoghi 
a quelli delle cellule cromofile nel lume dei vasi sanguigni, non portò 
ad alcun risultato positivo. Nelle stesse fessure linfatiche perialveolari 
mancava ogni traccia di colloide. 


La deformazione macroscopica dell’ organo in questo esem- 
plare di atrofia secondaria aveva contribuito ad accentuare quella 
forma ovoidale, che è propria all’ ipofisi infantile e che deriva 
dal deficiente sviluppo del lobo nervoso. Istologicamente vi cor- 
rispondevano alcune anomalie in parte di semplice topografia del 
tessuto di sostegno rispetto agli epiteli, in parte relative al modo 
stesso di presentarsi delle cellule glandolari ed al loro compor- 
tamento di fronte ai colori. Lo stroma generalmente delicato, 
non delimitava, com'è di norma, spazi alveolari circolari o a po- 
ligono, ma costituiva, coll’ intreecio delle sue fibre, maglie al- 
lungate, a losanga: gli epiteli, costretti dalla ristrettezza degli 
spazi a loro disposizione, anzichè formare i soliti cumuli o cor- 
doni pieni, si asseriavano in filze più e meno lunghe a ridosso 
delle pareti alyeolari, a guisa di una lamina epiteliale di rivesti- 
mento. È degno di nota il fatto che solo i nidi glandolari perife- 
rici erano scarsamente provveduti di elementi cromofili : la vici- 
nanza del tessuto caseificato e la compressione diretta da questo 
esercitata sulla periferia della glandola può forse chiarire il con- 
trasto fra l’ aspetto della zona corticale e quello della porzione 
centrale e profonda del lobo anteriore, 
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OSSERVAZIONE IL. 


Ipofisi appartenente a Finco Regina, d’anni 3, sezionata nel- 
l’ Istituto il 4 dicembre 1902 (N. 9130 del Registro d’autopsie). 
La bambina presentava un cranio idrocefalico a grandi dimensioni, 
assimetrico, con protrusione notevole delle bozze parietali e fron- 
tali. Nel cervello, oltre la deformità inerente al cospicuo versa- 
mento sieroso nelle cavità ventricolari, notavasi un certo assotti- 
gliamento delle circonvoluzioni nella metà posteriore dei due emi- 
sferi (microgiria parieto-occipitale), in contrasto con l’appiattimento 
e con la maggior estensione in superficie dei giri nei lobi fron- 
tali e temporo-sfenoidali. Nella cavità toracica i gangli peribron- 
chiali e peritracheali erano fortemente infiltrati e taluni in preda 
a rammollimento caseoso: un grosso focolaio di pneumonite tu- 
bercolare, in continuità con un ganglio linfatico caseoso, occupava 
l ilo del polmone destro. Nel cuore esisteva una circoscritta fu- 
sione dei due foglietti pericardici in corrispondenza alla punta, la 
quale rimaneva saldamente vincolata alla parete toracica. 

Riguardo all’ ipofisi disgraziatamente non dispongo di dati 
numerici relativi ai diametri ed al peso: trovo però nelle mie 
note ch’ essa era piccola in relazione all’ età e alla statura del 
cadavere, modicamente schiacciata dall’ alto al basso, con faccia 
superiore a scodella, e che possedeva un lobo nervoso piuttosto 
atrofico, sferoidale, granuloso, di color bianco-grigiastro. Dei due 
pezzi ottenuti dalla glandola mediante un taglio orizzontale me- 
diano, l'uno fu conservato nel liquido di Zenker e l’altro trattato 
secondo il metodo già ricordato del Benda: l inclusione di en- 
trambi fu fatta in paraffina ed i tagli al mierotomo, 


Il lobo nervoso di quest’ipofisi, ad un esame a debole ingrandimento 
(Oc. 2, obbiett. 3 Koristka), presenta una certa disformità nell’ intreecio 
e nella compattezza delle fibre neurogliari che ne formano il tessuto di 
sostegno: vaste isole di rarefazione della rete di fibrille si alternano con 
zone in cui la uniformità e compattezza del tessuto richiamano alla mente 
aspetto che è proprio alla sostanza bianca delle circonvoluzioni cere- 
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brali: solo che qui il numero dei nuelei rotondi e fusati distribuiti tra 
e lungo le fibrille è alcun poco minore di quanto non soliti essere in 
quella. Nelle località ove la compattezza è massima, il tessuto apparisce, 
nei preparati alla Benda, quale una sostanza a granuli finissimi, ricet- 
tante nel suo seno qua e là alcuni blocchetti protoplasmatici, di dia- 
metro oscillante tra i 18 e i 20 p, di forma-irregolare, senza netto mar- 
gine, nè traccia di nucleo e crivellati di vacuoli (resti di cellule nervose 
degenerate ?). I capillari sanguigni, ripieni-di emazie, hanno un lume più 
ampio di quanto è dato constatare normalmente negli esilissimi capillari 
di questa porzione dell’ ipofisi. 

Tra lobo anteriore e posteriore decorre, per un certo tratto, una 
fenditura sottile, la cosidetta fessura ipofisaria, la quale è interrotta 
qua e là da piccole cisti o vuote, o contenenti un piccolo blocco di col- 
loide. Tanto la fenditura che le cisti sono tappezzate da un unico strato 
di epitelio basso alla cui formazione partecipano, alternandosi, cellule cro- 
mofobe e cellule cromofile: al di qua della fenditura e delle cisti, cioè 
verso il lobo nervoso, esiste un fascetto di fibre connettive dirette fron- 
talmente all’ ipofisi, le quali si allargano in molti punti per accogliere 
capillari sanguigni di grosso calibro. Questo fascetto connettivo in alcune 
località separa nettamente i due lobi, in altre si lascia attraversare da 
propaggini dello strato epiteliale, che forma la parete posteriore della 
fessura ipofisaria, e da tali propaggini si generano qua e là dei piccoli 
nidi cellulari cavi o ripieni, piuttosto scarsi e costituiti talora in preva- 
lenza da cellule cromofobe, tal’altra da cellule a tipo misto. 

Il lobo epiteliale è contraddistinto da quell’abbondanza di elementi, 
che è caratteristica delle ipofisi di individui giovani. Lo stroma delicato, 
o maglie rotonde o poligonali, offre sostegno a cordoni cellulari solo ec- 
cezionalmente cavi ed a vasi sanguigni pieni di globuli rossi. Nella con- 
formazione degli spazi alveolari si osservano notevoli variazioni tra il 
centro e la periferia del lobo: mentre gli alveoli corticali sono angusti 
ed i cordoni cellulari che vi albergano piuttosto sottili, si seorgono nella 
parte centrale del lobo alveoli molto grandi e così infarciti di elementi, 
da ricordare l’aspetto proprio a certe strume dell’ ipofisi. Il reperto pro- 
babilmente è reso più evidente in parte per la direzione dei cordoni 
cellulari, alcuni dei quali cadono sotto il taglio nel senso della lunghezza, 
in parte per fatti puramente meccanici, dovuti allo schiacciamento in senso 
verticale più del centro che della periferia del lobo: la forma ad imbuto 
che il tuber cinereum accentua nei casi di grave idrocefalo interno, 
spiega il perchè di questa diseguale compressione dell’ ipofisi. 

Sui tagli colorati con ematossilina-eosina si vede il numero delle 
cellule principali o eromofobe di poco superare quello delle cromofile : 
come vi sono cordoni esclusivamente costituiti da cellule a colorazione 
bluastra molto pallida, altri ve ne sono nei quali la brillante tinta rosa 
delle cellule eosinofile si alterna col violetto carico degli elementi cia- 
nofili, cosicchè il contrasto dei colori, nella compage di questi cordoni; 
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spicca nel modo il più evidente. Degna di nota in quest’ ipofisi la pre- 
senza di cellule epiteliali voluminose (20-25 p), ovali o poligonali, con 
protoplasma a colorazione cupa, tra il violetto ed il rosa, come se in 
esse sì fondessero armonicamente in una tinta neutra i colori acido e 
basico. Non sono riuscito a stabilire se tale tinta intermedia dipendesse 
dalla contemporanea presenza in una stessa cellula di granuli eosinofili 
e cianofili: lo studio dei preparati con l’ immersione omogenea non ha 
risolta la questione in modo decisivo. 

Più precisa e più dimostrativa, per il dettaglio citologico, è riuscita 
la colorazione col metodo di Benda, che è di gran lunga preferibile al- 
l’altro succitato: nelle sezioni di questa ipofisi trattate per | appunto 
con tale metodo, si ebbe la conferma dell’esistenza di un grande numero 
di cellule granulose, un numero eguale, se non forse più cospicuo di 
quello constatato .nel caso precedente. Esse si presentavano altrettanto 
abbondanti che le cromofobe e si mostravano, nelle sezioni seriate, par- 
ticolarmente distribuite nel centro e verso le parti laterali del lobo glan- 
dolare: la porzione posteriore di detto lobo ne era relativamente po- 
vera. Un esame di dettaglio dei preparati meglio riusciti rendeva facile 
la distinzione delle cellule epiteliali in tre diversi tipi. Il primo era co- 
stituito da elementi piccoli, a protoplasma pallido, tinto leggermente in 
rosa dall’alizarina, con margine raramente deciso, il più delle volte sfu- 
mato: nel citoplasma non si scorgevano granulazioni di nessuna specie 
(cellule cromofobe vere). Diverse da queste erano le cellule della seconda 
categoria, poichè erano un po’ più grandi delle precedenti, di 10-12 w, 
con corpo sempre ben limitato, con protoplasma colorito in rosso-cupo 
dall’ alizarina e disseminato di granulazioni azzurre scarse e molto fine; 
la parte che dirò jaloplasmatica del citoplasma, tinta in rosso-mattone, 
appariva di solito omogenea, assai di rado suddivisa in piccole zolle o 
blocchi separati da fenditure di un rosa più chiaro (cellule di transizione). 
Il terzo tipo infine constava di cellule un po’ più grandi, di 14-15 » in 
media, con protoplasma zeppo di granulazioni di un violetto carico, 
e di varia grossezza, ora piccole e stipate, ora più grosse e rare a 
guisa di sferette o gocciole, nel maggior numero dei casi tanto abbon- 
danti che il nucleo 0 ne restava completamente mascherato 0 compa- 
riva sul fondo granuloso del citoplasma come un cerchiello chiaro for- 
nito di rarissimi cariosomi (cellule cromofile vere). L’jaloplasma in questo 
terzo tipo di cellule si poteva scorgere, con l’uso di forti obbiettivi, più 
o meno distintamente a seconda del numero dei granuli e della loro 
stipatezza, non certo mai così bene come nelle cellule del 2° tipo. Negli epi- 
teli, i cui granuli non erano molto fitti, esso presentavasi come una sostanza. 
omogenea di un color rosa-chiaro, simile nel cromatismo alle cellule del 
primo tipo. In quest’ultima categoria di cellule, vale a dire nelle ero- 
mofile vere, era interessante seguire il comportamento dei più grossi 
granuli: essi erano particolarmente raccolti verso la periferia della cel- 
lula della quale non arrivavano quasi mai a costituire, allineandosi, un 
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netto contorno, sicchè 1’ orlo cellulare era, di regola, indeciso per la 
mancanza di un ordinato asseriamento di codeste: sferette azzurre. La 
più parte di esse anzi sembrava aver tendenza a staccarsi dall’elemento, 
‘a fondersi in blocchetti maggiori ed a portarsi negli interstizi tra cellula 
e cellula : se l'elemento madre era prossimo, come avviene di frequente, alla 
parete di un capillare sanguigno, io osservai molto spesso le goccioline 
summenzionate migrare fino a ridosso della membranella anista: che li- 
mita all’ esterno il vaso, abbandonando del tutto l atmosfera protopla- 
smatica della cellula madre. 

Per quanto riguarda i blocchi di colloide è a notarsi che in questa 
ipofisi erano piuttosto piccoli e scarsi: si potevano passare in rassegna 
parecchi campi microscopici senza trovarne traccia. In corrispondenza 
alla porzione media ed anteriore del lobo glandolare, essi si raccoglievano 
nel centro di qualche cordone cellulare trasformandolo in urna formazione 
cava a mo’ di tubolo od otricolo: qualche volta la colloide era intei- 
posta tra gli epiteli, verso la periferia del cordone e si adattava in tal 
caso alla forma degli interstizi cellulari. Essa per lo più dimostrava una 
evidente simpatia per l’alizarina: qualche sferula portava perònel centro 
un nocciolo bluastro. Nel cosidetto strato midollare di Peremesehko la 
colloide si raccoglieva, come già si disse, in piccole e rare cisti a epitelio 
cubico, 


La prima impressione che si riceve dalla lettura di questo, 
reperto istologico è quella di chi sente in gran parte deluse le 
sue previsioni: l'abbondanza di cellule eromofile, vale a dire di 
cellule eminentemente funzionanti, in un’ ipofisi che ha in sè tale 
deformità macroscopica da dover esser ritenuta come atrofica, per 
quanto non gravemente, sembra a prima giunta in discordanza col 
principio, che fa di un organo atrofico un organo sminuito di 
funzione. 

‘Tale prima impressione pare trovi conferma nel controllo dei 
risultati dell’ osservazione istologica portata sull’ ipofisi infantile. 
Comte, Benda ed Erdheim ammettono, di comune accordo, che 
nei bambini le cellule cromofile sono molto scarse e si colorano 
spesso debolmente (Comte). È forse questa la ragione che ha spinto 
a torto, Schònemann a considerare le cellule cromofile come un 
componente incostante dell’ ipofisi umana: delle 27 glandole da 
lui scelte e ritenute come normali (sulle 110 esaminate), 9 infatti 
appartenevano a neonati o a bambini! In questi ultimi, come 
osserva Comte, il lobo epiteliale ha un aspetto più compatto che negli 
adulti: da ciò una maggiore difficoltà nel differenziare le varie 
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specie di elementi e nel riconoscere, in particolare, gli scarsi ele- 
menti eromofili dagli altri. Il reperto dianzi riferito ha l' appa- 
renza di dare una parziale smentita a tutte queste conoscenze. 
La constatazione di grossi nidi cellulari in certi punti della glan- 
dola e particolarmente nelle parti centrali, non deve meravigliarei : 
è la conservazione, strana se si consideri l'alterazione in istudio, 
di quel carattere che è proprio all’ ipofisi infantile. Ciò che me- 
raviglia invece, in questo caso, è l'abbondanza veramente anormale 
di cellule cromofile nel lume degli alveoli, il che dimostra come 
tali cellule possano aumentare di molto nel numero, senza che 
aumenti di pari passo, come vorrebbe il Comte, il volume del 
lobo anteriore e contrasta, a mio avviso, all’affermazione di questo 
A., che nega in via assoluta la trasformazione delle cellule cro- 
mofobe in cromofile. 


Riguarda un vecchio di 80 anni, certo Poletto Antonio, se- 
zionato nell’ Istituto il 15 Gennaio 1902. Era venuto a morte per 
pleuro-pneumonite crupale sinistra: aveva un cuore floscio, de- 
generato in grasso ed un albero arterioso gravemente ateroma- 
sico. Pare esistessero nell’ anamnesi precedenti di pellagra. La 
tiroide di quest’ uomo pesava gr. 16.7: ad occhio nudo si ricono- 
scevano distintamente sul taglio fresco numerose e minute cisti 
colloidi. Nella cavità cranica, accanto ad atrofia senile del cer- 
vello, si constatò un’ ipofisi depressa, schiacciata dall’ alto al 
basso in modo così pronunciato, che il lobo glandolare era ri- 
dotto, nel mezzo, ad una laminetta grossa non più di due mil- 
limetri: il minimo spessore del lobo, misurato al micrometro, 
raggiungeva i 1700 u. Come la Fig. 2* dimostra, la porzione 
epiteliale andava leggermente ingrossandosi dall’ innanzi all’ in- 
dietro e raggiungeva lo spessore massimo nel punto di confluenza 
col lobo nervoso. 
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Una volta tolta l’ ipofisi dalla sella turcica molto ampia e 
profonda, si vide ch’ essa occupava in superficie, allargandosi, 
un’ estensione maggiore di quanto occupi di solito I° organo non 
atrofico : il diametro trasverso, preso tra i punti laterali estremi, 
misurava millim. 19 ed il sagittale millim. 15. Il lobo glandolare 
verso i lati, si rigonfiava un poco in due eminenze rotondeg- 
gianti, sode: a rigore, la glandola poteva dirsi, più che altro, 
fortemente schiacciata nella sua porzione anteriore. Ciononostante 
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Fic. 2. Sezione sagittale media dell’ ipofisi. 1. Lobo glandolare; 2. Lobo 
nervoso ; 3. peduticolo ipofisario. Ingrand. 6 diam. 


mi parve che l'esemplare potesse costituire un eccellente materiale 
d’osservazione, non solo per uno studio comparativo tra la parte 
centrale evidentemente atrofica e la periferia, ma anche di per 
sè, considerato come organo in totalità, poichè, data la capacità 
della sella turcica di molto superiore al volume del contenuto, 
si aveva buon motivo per credere che l’ipofisi un tempo avesse 
raggiunte proporzioni ben diverse dalle presenti. 

Divisa sagittalmente in due parti eguali la glandola, se ne 
fissò una metà in alcool e l’ altra in liquido di Zenker: i tagli 
furono praticati in direzione antero-posteriore e orizzontale. 


Il lobo nervoso, grosso, sferoidale, occupava, in superficie, su di una 
sezione sagittale media, quasi i >/; del preparato : lo stelo ipofisario era 
sottile, delicato e si piantava sulla faccia concava dell’ ipofisi rigonfian- 
dosi un poco a guisa di clava. Sì nel primo che nel secondo, e partico- 
larmente verso l’estremo prossimale del peduncolo, lo sviluppo della rete 
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capillare sanguigna raggiungeva proporzioni tali da andar oltre il limite 
di una vascolarizzazione fisiologica. In qualche preparato i vasi dello 
stelo si dilatavano in larghe lacune le quali coll’ addossarsi le une alle 
altre impartivano al tessuto un vero aspetto cavernoso. Propendo a rite- 
nere il reperto più che altro come espressione di una forte stasi sangui- 
gna, anche pel fatto che qua e là, all’ intorno di queste larghe lacune, 
comparivano di tanto in tanto piccoli stravasi ematici recenti, alternati 
con accumuli di granuli giallicci, di aspetto: simile a quello del pigmento 
sanguigno. 

Uno straterello sottile di lonsmia glandolare, in continuità col lobo 
anteriore dell’ ipofisi, era visibile sulla faccia anteriore dello stelo ; esso 
ra costituito in prevalenza da fascetti di fibre connettive percorse da 
riunierosi capillari é offrenti sostegilo a scarsi epiteli; anche qui non 
mancavano piccole raccolte di sarigue evasato, misto a grumietti di pigmento, 

Fia lobo anteriore e lobo posteriore, in molte sezioni sagittali, si séor= 
geva una grossa cisti colloide con allato altre cisti minori : al di qua di 
lette cisti vi cranio, quasi in grembo al lobo nervoso, non però in tutte 
le sezioni prese inì esame, dei grossi accumuli di cellule a tipo epiteliale, 
ben conservate, rotondeggianti o poligonali per ragioni di adattamento 
da compressione laterale, con protoplasnia pallido, solo debolmente colo- 
rito dall’ eosina. Fra esse decorrevano rare fibre connettive: non esisteva 
una chiara disposizione dello stroma ad alveoli, nè delle cellule in gor- 
doni. Del pari non si riusciva a vedere un limite netto tra queste gemme 
cellulari ed il tessuto proprio del lobo nervoso. In seno a quest’ ultimo 
i nuelei rotondi od elissoidi, dell’ aspetto dei nuelei di glia, erano piut- 
tosto numerosi, qua e là grossi, rigonfi, con granulazioni di cromatina 
scarse e distribuite verso la periferia. Il tessuto fondamentale fibrillare 
presentava, come di norma, isole di rarefazione a reticolo lasso, alternate 
con zone a fittissimo intreccio. Frammezzo alle fibre si scorgeva qualche 
formazione costituita da un piccolo nucleo rotondo centrale a tinta così 
sbiadita da essere a malapena riconoscibile, con all’intorno un alone 
piuttosto largo di granulazioni minute e pallide, senza netta cireoseri- 
zione verso la periferia; altrove, dei corpi perfettamente rotondi, rifran- 
genti, omogenei, tinti in bleu carico, quasi nero, dall’ematossilina Bòhmer 
cd in altri siti ancora delle produzioni a tipo intermedio, come se rap- 
presentassero una combinazione delle due forme suddette, vale a dire 
dei corpi con nucleo centrale rotondo, omogeneo, avido di colore ed 
aloncino granuloso, araeniforme alla periferia. 

Nel lobo ghiandolare, che per noi è particolarmente importante, 
poichè | atrofia lo interessava a preferenza, lo stroma, in accordo con 
quanto fu notato da altri AA. nei vecchi, era iperplasico, però in 
leggero grado: gli spazi alveolari risultavano molto ristretti, capaci di 
accogliere uno scarso numero di epiteli. Qualche differenza di struttura 
potevasi osservare sulle sezioni sagittali del lobo, tra lo strato corticale 
rivolto verso l’ opercolo, e lo strato glandolare medio ed inferiore; nel 
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primo, infatti, il tessuto, esaminato a debole ingrandimento, appariva in 
molti punti come rarefatto; le maglie dello stroma erano allungate nel 
senso del diametro antero-posteriore dell’ ipofisi e poco provvedute di 
vasi sanguigni ; gli epiteli piccoli e aggruppati in esili cordoni. Era in 
ispecial modo la parte più appiattita del lobo quella che offriva il sud- 
detto aspetto nello strato opercolare: progredendo verso il fondo, il tes- 
suto andava via via fornendosi di epiteli grossi e a tipo funzionante. 
Questa diversità di struttura presentavasi forse più evidente paragonando 
il centro della porzione epiteliale con quelle eminenze rotonde laterali, 
che furono già menzionate nell’ esame macroscopico, e nelle quali i na- 
turali rapporti delle parti erano meglio conservati. In pochi punti, del 
resto, di quest’ ipofisi poteva dirsi facessero difetto le cellule cromofile : 
quantunque le Hauptzellen, a preferenza distribuite nel centro del lobo, 
fossero pur esse ben rappresentate, l’ occhio era impressionato dall’ ab- 
‘bondanza, dalla forte tingibilità e dalla grossezza degli elementi a pro- 
toplasma granuloso. Il parenchima glandolare non presentava indifferen- 
temente maglie ripiene di cellule cromofile confuse o distribuite fram- 
mezzo a maglie contenenti Hauptzellen, o cellule a tipo intermedio: si 
sarebbe detto piuttosto che in seno al lobo la comparsa delle cellule 
cromofile si fosse effettuata per zone od isole, cosicchè passando in ras- 
segna parecchi campi microscopici dello stesso taglio, i tratti di tessuto 
a marcata cromofilia si alternavano con tratti acromasici, con tratti, cioè, 
nei quali predominavano cellule sul tipo delle Mauptzellen. Di queste 
ultime se ne vedevano, ad es., due grossi nidi circolari, del diametro 
all’ incirca di 400 p ciascuno, insediati precisamente nel centro delle due 
tuberosità laterali più volte ricordate. Al contrario di cellule eromofile 
era riccamente provvisto lo strato posteriore limitante, quello, cioè, più 
prossimo al lobo nervoso, e tutta la porzione subcorticale della faccia 
profonda dell’ ipofisi. Nel primo abbondava il tipo cellulare cosinofilo 
nel secondo il cianofilo. Quantunque la distribuzione dello stroma e dei 
vasi sanguigni non fosse, come avviene anche nell’ipofisi normale, uni- 
forme, non pareva ch’ essa esercitasse una decisiva influenza sull’alterna 
comparsa dei tratti cromofili e dei cromofobi: non si poteva asserire, 
ad es., che le cellule cromofile fossero meglio rappresentate nei punti 
maggiormente irrorati di sangue o viceversa. Le cellule cianofile viste 
a forte ingrandimento, erano, in media, più grosse delle eosinofile e 
sembravano ipertrofiche : verso la porzione periferica o corticale del lobo, 
ne vidi qualcuna di gigantesca, con diametro massimo fino a 30-32 |, 
incastonata da sola in un piccolo alveolo la cui parete rimaneva un po’ 
discosta dal margine dell’ elemento. La fina granulazione del citoplasma 
appariva distinta anche in questi elementi di grandi dimensioni, al pari 
che nei eianofili di media grandezza e negli eosinofili. Però come carat- 
tere comune a questi diversi tipi cellulari esisteva nella presente ipofisi 
una marcata vacuolizzazione del protoplasma, spinta fino al punto da ri- 
durre in taluni elementi tutto il corpo cellulare ad un gran vano rotondo, 
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limitato da uno straterello sottile, angoloso di citoplasma. Ciò accadeva 
specialmente nelle cellule cianofile (chè le eosinofile, più che veri vacuoli, 
presentavano. piccolissime zone irregolari di impallidimento o seolori- 
mento del protoplasma), in molte delle quali il nucleo o non era ricono- 
scibile, 0 figurava come un corpicciolo a falcetto sospinto verso lo strato 
protoplasmatico marginale. Nelle cellule; nelle quali la vacuolizzazione 
non era spinta al grado estremo di trasformare il corpo cellulare in una 
vescicola, comparivano talora nei pressi del nucleo due o tre piccoli vani 
circolari, eccezionalmente tinti in giallo fosco (nelle- sezioni del pezzo 
fissato in Zenker e colorite con ematossilina-cosina), di solito perfetta- 
mente incolori, così che l’intero elemento assumeva un aspetto eribri- 
forme. La eromofilia dei sepimenti di citoplasma che intercedevano tra i 
vacuoli non pareva, malgrado il suddescritto reperto, risentirne danno. 

lira ancora degno di menzione il fatto, che in certe cellule cianofile 
il nucleo assumeva una colorazione azzurra evidente, in altre una tinta 
intermedia tra l azzurro ed il rosa: tale metacromasia del nucleo molto 
spesso era in contrasto con la tinta del granuloplasma della stessa cellula, 
ch’ era perfettamente e completamente violetto, ma talvoita trovava un 
corrispondente cromatico nel granuloplasma stesso, poichè accanto e misti 
ai granuli violetti comparivano nel citoplasma alcuni granuli rosa bene 
riconoscibili, di numero e grossezza varia, chiaramente individualizzati 
dai granuli azzurri. Di tale mescolanza di granuli violetti e di granuli 
rosa vidi immagini nettissime in parecchie cellule; essa andava natural- 
mente a scapito della tinta violetta del protoplasma, il quale procedeva 
così a gradi dalla decisa cianofilia verso la eosinofilia mediante figure 
intermedie. Oltre ai particolari suddetti un altro dettaglio merita di es- 
sere ricordato: la presenza, cioè, in seno al protoplsma dei più grossi 
elementi cianofili, oltre ai vacuoli, al nucleo sì e no metacromatico ed 
ai granuli violetti, di certe formazioni rosee più grosse dei granuli, sfe- 
roidali, omogenee, del diametro di 2 a 8 n, altrettanto eosinofile quanto 
le emazie, da cui si distinguevano per un maggior grado di rifrangenza 
e per l’ uniforme distribuzione del colore. Si sarebbero detti nuelei con 
più spiccata affinità per i colori acidi di quanto non risultasse pei nuclei 
metacromatici sopra menzionati, se accanto a detti corpi (i quali del resto 
non offrivano traccia di formazioni filamentose o granulari nel loro interno, 
ma mostravansi perfettamente omogenei) non fosse risultata chiara anche 
la presenza del vero nucleo e questo non avesse presentato caratteri 
molto spesso opposti a quelli delle produzioni suddette. Tali formazioni 
esistevano pur esse senza pregiudizio della naturale granulia del proto- 
plasma ed albergavano, in generale, nelle cellule non contenenti che uno 
o due piccoli vacuoli. Tale reperto non esclusivo alle cellule cianofile di 
questa ipofisi, era però in esse più manifesto che in quelle di altre ipo- 
fisi di vecchi e particolarmente di una, che mi ha servito come termine 
di confronto e che apparteneva a un uomo di 98 anni, morto di mara- 
smo senile. Che le formazioni suddeseritte fossero da considerarsi come 
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blocchi intracellulari di colloide, avrebbe potuto desumersi dall’ aspetto 
analogo presentato da poche sferule colloidi di grandezza varia, conte- 
nute in apposite cisti nel cosidetto strato midollare di quest’ipofisi. Avanzo 
però tale deduzione con le massime riserve. 

Lungo le più grosse gittate dello stroma si scorgevano qua e là dei 
depositi lineari di pigmento giallo, talora fiancheggiati da nuclei a tipo 
endoteliale e simili per l'aspetto a quelli già descritti nel lobo nervoso: 
facevano più l'impressione di resti di capillari sanguigni anticamente 
trombizzati che di casuali accumuli di pigmento ematico in grembo al 
connettivo. 

Rispetto al contenuto in colloide già ricordai or ora 1 esistenza di 
piccole cisti lungo la linea interlohare: aggiungerò solo che qualche 
blocchetto della stessa sostanza esisteva pure alla periferia del lobo 
glandolare, nel centro dei cordoni epiteliali, mentre i vasi sanguigni e 
gli spazi linfatici se ne mostravano sprovvisti. 


La figura N. 2 che riporta il diagramma sagittale mediano 
dell’ ipofisi dispensa da ogni commento intorno alla deformazione 
macroscopica della glandola in questo bell’ esemplare di «atrofia 
essenziale, il quale serve anche a designare quell’assoluta indipen- 
denza di comportamento tra i due lobi, che riposa sulla loro di- 
versa costituzione ed embriogenesi. 

A. differenza che nel caso antecedente, l’ atrofia era qui as- 
sociata a un certo grado di iperplasia dello stroma, reperto ab- 
bastanza comune nella ipofisi dei vecchi. Esisteva, di conseguenza, 
una notevole riduzione nella capacità degli alveoli, la quale ren- 
devasi tanto più evidente per quanto più il tessuto dalla periferia 
guadagnava il centro del lobo. 

Lo strano comportamento di alcuni epiteli, i quali nell’abbon- 
danza del protoplasma e nella spiccata rifrangenza del loro corpo, 
ricco di granuli, avevano in sè un qualche cosa che accennava 
all’ ipertrofia e ad un elevato titolo funzionale, richiamava alla 
mente l’ originale reperto dell’ esemplare antecedente: solo che 
in questo caso l età avanzata dell'individuo ed il grado molto 
più pronunciato di atrofia del lobo anteriore rendevano la con- 
statazione di tali particolarità di struttura ancor più interessante. 
Forse il genere di morte (pneumonite crupale) non è del tutto 
estraneo all’ origine di un tal comportamento istologico del lobo 
glandolare. 
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OSSERVAZIONE IV. 


Un altro esemplare interessante riguarda un uomo robusto 
di 46 anni, certo Nicoletto Costante, decesso nel gennaio del 1903 
(N. 9178 del Registro delle autopsie) per pneumonite crupale e 
cancrena simmetrica agli arti inferiori, da trombo-arterite settica. 
L’ipofisi di quest'uomo non era più grossa di quella di un fan- 
ciullo di 10 o 12 anni: la faccia superiore della glandola, fog- 
giata a scodella, ricordava molto davvicino il tipo classico del- 
l’ipofisi “ idrocefalica ,, quantunque il versamento interpeduncolare 
constatato all’autopsia fosse solo di modico grado e poca la quan- 
tità di liquido rinvenuta nei ventricoli. 

La tecnica per lo studio microscopico dei preparati non di- 
versifica dal caso precedente se non in quanto fu usato il metodo 
di Benda sulle sezioni dell’ipofisi paraffinata. 


Rispetto al lobo nervoso va ricordato che qui, a differenza che in 
altri casi di questo gruppo, esso costituiva, a proprie spese, la metà po- 
steriore della curva, con convessità in basso, già notata sulla faccia oper- 
colare dell’ ipofisi all’ ispezione macroscopica : il lobo nervoso quindi ee- 
cezionalmente partecipava all’atrofia di tutto l'organo. Nei riguardi isto- 
logici pochi fatti degni di nota esso presentava: una eérta rarefazione 
dei fascetti fibro-gliari alla periferia, in contrasto con la stipatezza degli 
stessi nel centro del lobo, e una notevole abbondanza di quegli accumuli 
di pigmento giallastro (in sezioni non colorite), che si trovano normal- 
mente in questa porzione dell ipofisi. Mucchiétti di questi granuli pig- 
mentari si vedevano, oltre che liberi tra le fibre, anche nel centro di 
rari elementi ovoidali a protoplasma omogeneo e nei quali, frammezzo ai 
granuli, si riusciva a intravedere un corpicciatolo pallido, dall'aspetto di 
nucleo : altri granuli si vedevano insediati all’intorno dei nuelei di glia. 
Con l'immersione '/,3 Koristka, pochi campi microscopici si mostravano 
privi di codesti accumuli. 

Nel lobo anteriore colpiva subito occhio la presenza di numerose 
cellule eromofile, le quali impartivano alle sezioni colorite col metodo di 
Benda il brillante aspetto di un mosaico a più colori. La loro distribu- 
zione nel tessuto non era uniforme, anzi a tal proposito poteva il lobo 
glandolare essere comodamente diviso in due porzioni: l’una, anteriore, 
modicamente provvisia di elementi a tinta carica, distribuiti a piccoli 
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gruppi o isolatamente nelle maglie del tessuto di sostegno, l’altra, po- 
steriore, estesa sino ad occupare i */; di una sezione sagittale del lobo 
e così infarcita di cellule cromofile da lasciar distinguere a malapena 
qua e là qualche isola rossastra molto piccola corrispondente alla sede 
occupata dalle cellule dell’ altro tipo, le /7auptzellen. Di questa seconda 
porzione, la parte situata in vicinanza alla faccia profonda dell’ipofisi era 
più ricca di cellule granulose che la parte rivolta verso l’opercolo. I nidi 
meglio provvisti di cellule cromofile dei ?/; posteriori del lobo, come 
prendevano fortemente il bleu di toluidina nel metodo di Benda, così si 
colorivano in rosa brillante eol metodo all’ematossilina-eosina: verso la 
periferia di tutto il lobo, invece, con quest’ultimo metodo, spiccavano dei 
piccoli aceumuli di cellule colorite dall’ematossilina. Cisti colloidi di di- 
mensioni piuttosto considerevoli erano alternate a vasi sanguigni lungo 
la linea di confine tra i due lobi: un fascio di fibre connettive partendo 
da detta linea, si protendeva, a mo’ di setto arborizzato, entro il lobo 
nervoso, trascinando seco alcuni vasi sanguigni ed alcune cisti. Una leg- 
gera iperplasia dello stroma, oltre che in questa località, era pur anco 
riconoscibile nella parte più profonda della insellatura della superficie 
opercolare del lobo: nella rimanente porzione di tessuto glandolare le 
maglie «dello stroma erano esili e limitavano spazi alveolari un } 0° ridotti 
nelle dimensioni, ma, come di norma, circolari o poligonali e letteral- 
mente ripieni di epiteli glandolari. L’ irrorazione sanguigna del tessuto 
‘corrispondeva alla media fisiologica. Gli spazi linfatici perialveolari erano 
qua e là ripieni di una sostanza pallida, omogenea, adattata alla forma 
dello spazio, meno rifrangente delle comuni goceciole colloidee intral- 
veolari. 

I dettagli che qui sotto espongo si riferiseono ai preparati coloriti 
secondo il metodo ili Benda.e derivano da un esame a forte ingrandi- 
mento dei preparati stessi, 

Le cellule colorite dal bleù di toluidina in violetto intenso oscilla- 
vano fra i 9 ei24w di diametro: esse, come si disse, nella porzione poste- 
riore (*/;) del lobo glandolare superavano numericamente quelle delle altre 
varietà. Accanto a queste cellule figuravano in numero scarso anche epiteli 
colorati in rosso-cupo dall’alizarina e nel cui protoplasma lo studio ad immer- 

sione rendeva visibili con la massima chiarezza minutissimi e fini granuli 
cia nofili, dispersivi a guisa di polvere (elementi a tipo misto): talora era 
solo la porzione centrale della cellula quella provveduta di tali granuli 
ed in tal caso l’orletto marginale rossastro, risaltava sul resto del corpe 
cellulare, talchè fondandosi semplicemente su questa constatazione si sa- 
rebbe potuto argomentare che nelle cellule suindicate il differenziamento 
dei granuli si fosse effettuato solamente, o prima che in altre parti, verso 
il centro cellulare. Questa disposizione perinueleare delle granulazioni 
citoplasmatiche azzurre non era però costante: così, ad es., in altre cel- 
lule pure fortemente alizarinofile, la granulia cianofila si condensava in 
un piccolo blocco alquanto vicino alla periferia, oppure in un punto in- 
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differente del protoplasma, gareggiando per intensità di tinta con la ero- 
matina nucleare. In altri punti si notavano; ‘all’ opposto, cellule alizari- 
nofile pure, cellule, cioè, il cui protoplasma assumeva una tinta rosso- 
mattone, senza lasciar scorgere traccie di granuli azzurri. In volume le 
cellule colorite dal bleu di toluidina e a granuli fitti superavano tutte 
le altre. Il nucleo di queste tre varietà di elementi, che ho finora de- 
seritti, era rotondo, piccolo e nelle cellule a granuli violetti molto spesso 
tinto in rosa: si può anzi dire che in queste ultime cellule più che una 
vera formazione nucleare si scorgeva, al posto del nueleo, un cerchiello 
rosa senza alcuna membrana limitante. Vi erano, però, anche cellule che 
contenevano fino a tre nuclei. Le Hawptzellen avevano un margine molto 
confuso, protoplasma tinto in rosa pallido e. scarso, nucleo di solito 
grosso, quasi acromatico, rotondo od ovale: vi era però qualche cellula 
di questo tipo col nucleo fortemente tinto, in parte per una maggior 
densità e colorabilità del carioplasma, in parte per una maggior ric- 
chezza di corpi cromatofili. Le Hauptzellen erano pressochè prive di va- 
cuoli, i quali si annidavano a preferenza nel protoplasma degli epiteli 
granulosi. 

Come accennai precedentemente, una certa quantità di sostanza col- 
loide trovavasi raccolta nel limite tra lobo anteriore e posteriore, in 
grandi cisti orlate di epiteli cubici, in gran parte pallidi e forniti di 
lunghi ciuffi di ciglia verso l’ estremo libero. Fra gli epiteli di rivesti- 
mento delle suddette cavità colloidee spiccava solo di tanto in tanto 
qualche cellula cromofila. Procedendo verso il centro del lobo glandolare, 
la colloide andava via via riducendosi in quantità e si presentava in 
forma di sferule omogenee o finemente granulose, di 10-12 p di diametro, 
per lo più tinte in rosso carico nei preparati alla Benda e situate nel 
centro di alcuni cordoni cellulari, che ricettavano la colloide alla stessa 
guisa che in certe forme di nefrite i tuboli uriniferi albergano nel loro 
lume i cilindri ialini. In queste formazioni tubolari di piccole dimensioni, 
l’epitelio di rivestimento risultava talora costituito da uno strato di cel- 
lule cilindriche o cilindro-coniche, 0 triangolari e di esse alcune erano 
cromofobe, altre eromofile rosse od azzurre : ricordo, rispetto a questi 
alveoli tuboliformi, il reperto di nuclei situati verso l’ estremo basale 
delle cellule, al pari di ciò che si osserva negli epiteli di molte glandole 
tubolari a secrezione esterna (rene, glandole pepto-gastriche ete.). 

Nel lume dei vasi sanguigni di questa ipofisi fu accertata la presenza 
di abbondanti sfere colloidee di varie dimensioni : l'aspetto omogeneo di 
queste sfere ed in molti casi la loro grandezza (15-20 n) e la maggior 
rifrangenza, bastavano a differenziarle dalle emazie con cui si trovavano 
commiste. 


La partecipazione del lobo nervoso all’impiccolimento dell’or- 
gano si oppone in questo caso apertamente all’ affermazione da 
me fatta in principio di questa memoria : che, cioè, nelle atrofie 
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essenziali, e questo sembra essere per l’appunto il caso, è la parte 
che noi sogliamo, per la sua ben definita struttura e per il suo 
prevalente sviluppo, considerare come la più interessante in or- 
dine di funzione, quella che si vede ridursi nelle dimensioni ed 
imprimere all'ipofisi il carattere complessivo di organo atrofico. 
Non solo in alcuni dei casi che qui riporto, ma in moltissimi 
altri di atrofia idiopatica meno ‘pronunciata dell’ ipofisi, che ho 
avuto modo di vedere su cadaveri sezionati nell’ Istituto durante 
questi ultimi quattro anni, tale principio m'è parso così g'eneral- 
mente confermato, che questo esemplare isolato di atrofia asso- 
ciata dei due lobi merita veramente di essere considerato come 
una eccezione. Nelle atrofie secondarie questo reperto è, al con- 
trario, abbastanza comune, poichè il momento genetico dell’atrofia 
non è sempre della stessa natura, nè agisce costantemente nella 
stessa direzione. 

Relativamente al reperto istologico del lobo anteriore mi li- 
mito, per ora, a richiamare l’ attenzione su questi soli fatti, che 
mi sembrano i più interessanti: iperplasia temperata del tessuto 
di sostegno, spiccata cromofilia di certe isole più o meno estese 
di tessuto ed aumento del contenuto colloideo. 


OSSERVAZIONE V. 


Un altro caso di “ atrofia peripeduncolare , dell’ipofisi, con 
interessamento dell'organo un po’ più esteso che negli esemplari 
precedenti, ho rinvenuto all’autopsia di tal Pignoletti Fedele, di 
anni 41, sezionato nel giugno 1904 (N. 9547 del Registro di Au- 
topsie dell’Istituto). La diagnosi anatomica era: aortite sifilitica 
(endo - e mesoarterite), ipertrofia totale eccentrica del cuore e ne- 
frite interstiziale di grado relativamente mite. Vi era in ogni modo 
più di quanto bastava per giustificare il dubbio che disordini idrau- 
lici, non fosse altro transitorî, avessero potuto, durante vita, eser- 
citare un contraccolpo sulla circolazione cerebrale, generando fa- 
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cili squilibri nella pressione endoeranica: anche con essi poteva 
verosimilmente considerarsi legata l’atrofia dell’ipofisi. Quest’ ul- 
tima era precipuamente manifesta all’innanzi ed ai lati del punto 
di attacco dello stelo ipofisario ed interessava perciò più che tutto 
il centro e parte della porzione posteriore del lobo glandolare, 
il quale misurava uno spessore medio di millim. 4 circa. Il pe- 
duncolo era piuttosto delicato ed: il lobo nervoso, a forma di sfera, 
si scavava una piccola nicchia entro alla parete posteriore della 
sella turcica. Macroscopicamente, all’ esterno dell’ organo e sulla 
superficie di sezione, non si seorgevano nel colorito e nella strut- 
tura modificazioni di un qualche interesse. 

Una chiara idea dello stato di atrofia del lobo glandolare e 
della relativa integrità del lobo posteriore era offerta dal dia- 
gramma sagittale mediano dell’ipofisi, la cui immagine ricordava 
quella di una mazza da tamburro. 

In questo caso ho voluto procurarmi la dimostrazione positiva 
del contenuto adiposo delle cellule glandolari e vedere qual rap- 
porto corresse tra degenerazione grassa e vacuolizzazione. Ho 
perciò cominciato a portar via dalla faccia profonda dell’ ipofisi 
una fetta sottile mediante un taglio condotto di sghembo dall’ a- 
vanti all’indietro e dall’alto al basso e lho fissata in liquido di 
Flemming: sulle sezioni ottenute dal pezzetto paraffinato, ho 
applicato anche utilmente il metodo di colorazione del Galeotti 
per i granuli di secrezione. La rimanente parte dell'organo, che 
comprendeva i ?/, circa del lobo glandolare, quasi tutto il lobo 
nervoso ed il peduncolo ipofisario, venne fissata secondo la pre- 
serizione di Benda per lo studio delle granulazioni protoplasma- 
tiche (formolo-acido eromico) e trattata ulteriormente sia con i co- 
lori da lui raccomandati, quanto con la comune colorazione al- 
l’ ematossilina-eosina. 


Sulla faccia superiore del lobo nervoso, in vicinanza al punto di at- 
tacco del peduncolo, si scorgono, a debole ingrandimento, frammezzo a 
fascetti di fibrille, tre o quattro nidi di cellule glandolari. comprendenti 
ciascuno tutt’ al più 8-10 elementi. La trama connettiva costituisee al- 
l’intorno di ognuno di questi nidi, una specie di cornice, così che ogni 
singolo nido rimane rinchiuso in una vera cavità alveolare. Le cellule 
che li compongono, per la grandezza, per la spiccata tingibilità del pro- 
toplasma (in: azzurro col metodo di Benda). per il nueleo rotondo, unico, 
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eccentrico, non si sarebbero potute differenziare dalle normali cellule 
eromofile del lobo anteriore. Lo stroma d’intorno, qua e là rarefatto, è 
provvisto di un certo numero di capillari sanguigni, nelle cui vicinanze 
notansi piccoli stravasi ematici recenti. 

Per la distanza che separa i nidi suddeseritti dalla fessura ipofisaria, 
la quale ne resta molto discosta, essi non sembrano derivare dalla pa- 
rete posteriore della fessura, con la quale non presentano alcun rapporto 
di continuità su preparati in serie, ma è a credersi che piuttosto appar- 
tengano a quello straterello di tessuto glandolare che deriva dal lobo 
anteriore e si prolunga all’indietro ed in alto sul peduncolo, circondando 
quest’ultimo a guisa di manicotto. 

: In qualche preparato, lungo la linea di confine tra i due lobi si 
scorge un robusto tralcio connettivo, fornito di lunghi vasi sanguigni, il 
quale s’avanza, a guisa di sprone, dal lobo glandolare verso il nervoso, 
trascinando seco, per un certo tratto del suo decorso, scarsi epiteli pic- 
coli, irregolari e pallidi, alquanto discosti l'uno dall’ altro, in modo che 
non arrivano a costituire dei veri nidi. La presenza di queste cellule 
nel limite anteriore del lobo nervoso si constata solo in pochi tagli e 
verso la faceia profonda dell’ipofisi. Nel resto del lobo notasi una inso- 
lita abbondanza, di quei conglomerati di pigmento granuloso, i quali si 
trovano in scarso numero eziandio nell’ipofisi morfologicamente integra : 
qui al contrario gli accumuli pigmentali sono voluminosi e preferiscono 
‘insediarsi o nei pressi dei vasi sanguigni o all’intorno di quei grossi 
corpi protoplasmatici che esistono qua e là dispersi nel tessuto di questa 
porzione. Essi paiono anzi in qualche punto compenetrarli e poichè tali 
granuli, col met.° di colorazione del Benda, assumono una tinta verde 
smeraldo, richiamano alla mente immagini simili offerte con lo stesso . 
metodo dai sranuli di lipoecromo. 

Osservando a debole ingrandimento il lobo glandolare, si constata 
un certo stato di iperplasia del tessuto di sostegno: anche qui, come già 
pel lobo posteriore, dalla linea interlobare procedono verso la porzione 
glandolare aleuni robusti tramezzi di connettivo fascicolato discretamente 
provvisti di nuclei rotondi o fusati e che arborizzandosi tra i nidi cel- 
lulari recano fin nel centro del lobo anteriore larghi e numerosi vasi 
sanguigni. Se si dovesse attenersi alla classificazione di Schénemann, si 
dovrebbe ascrivere questa ipofisi al tipo delle “ connettivo-vascolari , 
tale è in essa lo sviluppo dei vasi e dello stroma. In maggior numero 
sì trovano i ramuscoli sanguigni verso la faccia superiore : in tale loca- 
lità essi seguono una direzione preferibilmente sagittale e fanno, per la 
loro larghezza, contrasto con gli schiacciati e ristretti spazi alveolari, 
che ricettano gli epiteli. Alcuni di questi vasi hanno parete robusta e 
sembrano derivare dalla capsula propria dell’ipofisi, che è bene ricono- 
scibile alla periferia della glandola, altri invece si direbbero, per la loro 
ampiezza, non emanare direttamente dai vasi capsulari, quantunque sia 
noto che i vasi sanguigni dell’ ipofisi mutano straordinariamente nel ca- 
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libro lungo il loro corso. I setti, che delimitano gli alveoli situati nelle 
località dove l’atrofia del lobo ant. è massima, cioè verso il centro della 
faccia opercolare, sono pur essi molto robusti: non si seorgono in nessun 
punto nè emorragie, nè focolai di infiltrazione parvicellulare. Lo sviluppo 
del connettivo interstiziale nei pressi della sede d’ impianto del pedun- 
colo sulla ipofisi è così rigoglioso, che il tessuto è per la maggior parte 
formato da lunghi nastri fibrosi, che gli impartiscono un aspetto decisa- 
mente sclerotico : è qui che i vasi hanno parete notevolmente grossa, in 
quanto decorrono fiancheggiati da larghe travate fibro-connettive. In 
qualche punto esiste anche un accenno a piccole escrescenze endovasali 
partenti dall’ endotelio : il reperto però è limitatissimo. 

Riguardo ai cordoni epiteliali è degno di nota il fatto ch’essi sono, 
in queste zone di selerosi, per lo più costituiti da poche cellule atrofiehe, 
sformate, vacuolizzate e pallide: i cumuli cellulari, visti in sezione tra- 
sversa, appariscono rarefatti per povertà di elementi e sono talvolta 
percorsi nella loro compage da fenditure più o meno larghe e arboriz- 
zate, del tutto vuote o incompletamente ripiene di una sostanza fine- 
mente granulare. Il disordine di struttura si esplica quindi in queste 
località non solo con l’ atrofia semplice e degenerativa (vacuolizzazione), 
ma ancora con la riduzione numerica delle cellule funzionanti e con la loro 
alterata topografia nel lume degli alveoli: ne deriva una tale deviazione 
del tessuto dal tipo istologico normale che sarebbe, con l'esame di que- 
ste località, quasi impossibile decidere sulla sua vera natura. 

Il lobo glandolare va riacquistando la sua tessitura specifica per 
quanto più ei si allontana dalla faccia superiore per guadagnare la faccia 
profonda dell’ ipofisi. Gli alveoli anche qui sono ristretti, ma si avvici- 
nano alla naturale forma circolare od elissoide, il connettivo che li cir- 
coscrive ha travate meno grosse, tanto che solo di tanto in tanto capita 
sott'occhio qualche largo tralcio fibroso ; le cellule epiteliali si dispon- 
gono nel lume degli alveoli con maggiore regolarità, a cumuli o cordoni 
non molto esili e gli spazi intercellulari o non figurano in seguito al- 
l'addossamento reciproco delle cellule, o sono ridotti a fenditure intere- 
lementari molto sottili e discontinue. Le stesse cellule glandolari mi- 
gliorano nell’aspetto in quanto acquistano una più spiccata rifrangenza 
del protoplasma ed una più decisa demarcazione di contorno ; esse pre- 
sentano nuclei rotondi, più voluminosi e meglio colorabili di quelli delle 
cellule insediate nelle isole sclerotiche. 

Il rapporto numerico esistente tra i vari tipi cellulari è diverso a 
seconda della località che vien prèsa in considerazione. Nei pressi del 
peduncolo, non si può dire nemmeno gli elementi abbiano un tipo de- 
terminato : trattasi, già dissi, di cellule in grado avanzato di atrofia, con 
scarsissimo protoplasma disposto a guisa di mantello dentellato all’ in- 
torno di un nucleo rattrappito e deforme, oppure quà e là fuse tra loro in 
ammassi informi dì una sostanza omogenea, anucleata e debolmente eolo- 
rabile. In alcuni casi le cellule mantengono anche abbastanza bene la 
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loro individualità, ma si addossano strettamente l’una all’altra nel èentro 
dell’ alveolo, dando origine a delle strane forme globose policellulari, che 
ricordano lontanamente i globi di un caneroide cutaneo. I nuclei di queste 
cellule presentano le forme più irregolari, a stella, a fuso, a clessidra, talora 
si dimostrano privi di sostanza cromatica e ridotti a semplici vescicole limi- 
tate da una membrana, tal’ altra assumono una tinta molto carica e omo- 
genea per dissolvimento della cromatina (picnosi). Per tutto il resto della 
faccia superiore, nei punti più discosti dalla radice dello stelo ipofisario, 
prevale il tipo di cellule cromofobe, ma lo spessore della listerella di 
tessuto composta puramente di tali cellule non raggiunge nemmeno il 
millimetro. Subito al disotto cominciano a far capolino, dapprima isola- 
tamente, poi a piccoli gruppi, le cellule cromofile, le quali vanno via via 
ingrossando nel numero fino a equiparare, anzi a prevalere, verso la 
faccia profonda dell’ipofisi, sulle cellule dell’ altro tipo. Molti sono i 
cordoni esclusivamente formati da cellule fortemente tingibili. 

Uno studio di dettaglio citologico mette in evidenza nuovi partieo- 
lari. Nei tagli trattati col met.° di Benda i cosidetti mucchi di nuclei 
(Kernhaufen di Rogowitsch) sono piuttosto rari e distribuiti ora nel 
centro, ora verso la periferia del lobo glandolare, senza un ordine fisso ; 
forse a merito della bontà del metodo di fissazione e colorazione, le 
cellule cromofobe, pur essendo in qualche alveolo giustapposte, dimo- 
strano di conservare abbastanza distinti i limiti del loro corpo. I nuclei 
di queste cellule sono di due specie: alcuni chiari, vescicolosi, a forma 
di fagiuolo, od ovali, con granulazioni cromatiche distinte e scarse, per 
lo più disposti eccentricamente, talora quasi privi di mantello protopla- 
smatico; altri rotondi, di color cupo omogeneo, più numerosi dei primi 
e piccoli, a guisa di punticini oseuri. Cellule cromofobe situate accanto 
possono esser provviste di nuclei di diverso tipo, pur avendo comuni i 
restanti caratteri morfologici. Il protoplasma di queste stesse cellule 
presenta, oltre che finissimi e rari granuli, anche scarsi e piccoli vacuoli 
rotondi, ben differenziabili da quelle zone irregolari di rarefazione o di 
impallidimento del protoplasma, che sono un reperto comune anche alle 
cellule cromofobe di ipofisi non atrofiche. Tali vacuoli piccoli e rari negli 
elementi a protoplasma completamente pallido, si fanno via via più evi- 
denti per volume e per numero in quelle cellule il cui citoplasma co- 
mincia a caricarsi di una granulazione pulverulenta, più o meno abbon- 
dante e si manifestano poi con carattere di costanza e di eccezionale 
grossezza nella massa protoplasmatica delle cellule cromofile propria- 
mente dette. In queste ultime, aleune delle quali sono molto voluminose, 
ipertrofiche (30-32 u), si scorgono vacuoli perfettamente chiari, che sosti- 
tuiscono talvolta una buona metà del corpo cellulare e risultano separati 
l'uno dall’ altro solo da sottilissimi setti di sostanza protoplasmatica: il 
il protoplasma, d’ altro canto, o assume una colorazione carica uniforme 
o presenta granuli fitti e quasi sempre molto minuti. Il nucleo in queste 
cellule è piccolo, rotondo, bene tingibile e si riesce talora difficilmente 
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a differenziarlo dal resto del corpo cellulare. Anche qui come in altri 
déi casi antecedenti, si può assistere alla graduale trasformazione delle 
cellule pallide in granulose attraverso a stadi intermedi: col metodo di 
Galeotti questi stadi di passaggio sono riconoscibili pure chiaramente. 

I preparati del pezzetto fissato nel liquido di Flemming riuscirono 
dimostrativi oltre che per il rilievo del contenuto adiposo degli epiteli, 
anche per quello delle cellule cromofile, le quali nei fissatori a base di 
acido osmico assumono una tinta gialla più o meno decisa. Nel protopla- 
sma delle numerose cellule cromofile, come anche in quello delle cellule 
pallide si vedevano gruppi di blocchetti e sfere nere in numero e gran- 
dezza la più varia e con varia distribuzione nel corpo cellulare ; accanto 
ad esse, in ispecie nelle cellule eromofile, esistevano certi piccoli vacuoli 
rotondi o isolette irregolari di rarefazione del granuloplasma, gli uni e 
le altre perfettamente incolori, ora situati verso la periferia della cellula, 
ora in località prossima al nucleo o nel tratto di citoplasma intercor- 
rente tra i due nuclei nelle cellule binucleate. TI reperto deponeva per 
l’ esistenza nel protoplasma di prodotti diversi dal semplice accumulo 
di grasso. 

Lungo il confine tra lobo glandolare e lobo nervoso esistevano 
numerose cisti colloidee di varia grossezza: anche nel resto del lobo 
anteriore la colloide era diseretamente rappresentata. Negli interstizi del 
connettivo, e precisamente nei punti di confluenza dei setti alveolari, 
potevasi vedere di tanto in tanto una sostanza omogenea, colorita in 
rosa dall’ alizarina di Kalbaum e simile ad albume coagulato od a tenue 
colloide. 


L'aspetto dei piccoli nidi epiteliali, che circondano lo 
stelo ipofisario costituendo tutto all’ intorno di esso, fin nella 
parte più alta, un sottile mantello di tessuto glandolare deriva- 
zione del lobo omonimo dell’ ipofisi, è tutto speciale.  Lothringer 
li descrive nell’ ipofisi umana ed in quella di altri mammiferi 
come nidi di scarse cellule piccole, poco numerose e pallide, 
talora ricettanti nel mezzo un blocchetto di colloide e costante- 
mente distribuiti in grembo ad un connettivo fibrillare lasso molto 
ricco di vasi sanguigni. Io non ho potuto seguire in questo caso 
tutto il decorso di tale straterello glandolare inguainante il pe- 
duncolo, poichè in causa di un taglio poco opportunamente diretto 
durante l'allontanamento del cervello” dalla base del eranio, è ri- 
masto del peduncolo aderente all’ipofisi solo l'estremo prossimale : 
ho però constatato nei preparati microscopici alcuni nidi epiteliali 
discretamente voluminosi, rasente il margine superiore della por- 
zione nervosa presso l'impianto dello stelo, e nonostante sembras- 
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sero immedesimati col tessuto proprio del lobus infundibuli m' è 
parso giusto ritenerli come rappresentanze di quel manicotto glan- 
dolare che ho sopra mentovato, anche perchè la distanza che li 
separava dalla fenditura ipofisaria e il loro isolamento escludeva, 
ch’ essi potessero essere alle dipendenze della parete posteriore 
di tale fessura. Però l’ aspetto di questi nidi era ben diverso da 
quello attribuito loro comunemente : gli epiteli erano ricchi di 
protoplasma, fortemente granulosi e colorabili, a limiti netti, 
così che presentavano una perfetta somiglianza con le cellule cro- 
mofile riccamente distribuite in certi distretti del lobo anteriore. 
L' atrofia che comprometteva più o meno gravemente la strutture 
di quasi tutta la superficie opercolare del lobo, aveva eccezional- 
mente risparmiate queste cellule nelle quali un conveniente trat- 
tamento istologico lasciava perfino riconoscere, contrariamente al 
solito, le note caratteristiche di un’ elevata funzione. 


OSSERVAZIONE VI. 


Come il caso antecedente, anche quello che sto per riferire 
riguarda un esemplare di atrofia parziale dell’ ipofisi a “ tipo pe- 
ripeduncolare , appartenente a certo Masiero Giacomo, d’anni 72, 
sezionato il 23 maggio del 1901 (N. 8834 del Registro delle au- 
topsie dell’ Istituto). 

Questo vecchio era morto per frattura del cranio in seguito 
a caduta. La frattura interessava il parietale sinistro ed aveva cau- 
sato la formazione di un voluminoso ematoma epidurale e la suc- 
cessiva ‘comparsa di un focolaio circoscritto di leptomeningite 
reattiva. All'apertura del cervello si scoverse, per di più, un in- 
farto apoplettico recente, modulare, grosso quanto una ciliegia, 
situato nel centro semiovale di sinistra. 

Nel resto del cadavere, come reperto patologico di un qual- 
che interesse, prescindendo dall’ accidente terminale, figurava un 
cospicuo ateroma dell’aorta in fase ulcerativa e calcifica, 
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L’ ipofisi, di color rosso-vivo, presentava scolpita nel centro 
della faccia superiore una fossetta a scodella, capace di accogliere 
all’ incirea un mezzo chicco di mais. L’ organo, piuttosto sodo, 
era complessivamente ridotto a meno di ?/; del suo normale 
volume e l’impiccolimento, come si riconosceva ancor meglio dopo 
il taglio, interessava particolarmente la porzione glandolare, sì che 
il rapporto tra i due lobi era di non poco diverso dal comune. 
Nulla di notevole nel parenchima al taglio sagittale mediano : dato 
il genere dell’atrofia, la configurazione macroscopica delle sezioni 
sagittalmente ottenute a tutto spessore, non denotava una defor- 
mità così grave dell’ ipofisi come nell’ esemplare di atrofia senile 
già visto in antecedenza (Osservaz. III). 

Sia detto incidentalmente che la tiroide di questo vecchio, 
provvista di tre lobazioni bene individualizzate, era aumentata 
di consistenza e strideva al taglio, offrendo sulla superficie di se- 
zione un aspetto giallo-grigio, come di tessuto ricco in connettivo 
e parzialmente degenerato in grasso : l’intera tiroide non pesava 
che gr. 4.30. l’esame istologico palesò in essa un’iperplasia spie- 
cata del tessuto di sostegno, il quale assumeva qua e là evidente 
aspetto selerotico. Interessante il fatto che, accanto ad isole di 
tessuto con epiteli degenerati e in preda a disfacimento granulare 
notavansi alveoli ripieni di elementi abbastanza ben conservati, 
che 1ichiamavano alla mente i cordoni cellulari pieni della tiroide 
fetale. ; 

L'ipofisi, suddivisa sagittalmente a metà, fu fissata nel liquido 
di Zenker, inclusa in paraffina e trattata con le colorazioni comuni. 


All ispezione microscopica delle sezioni ottenute secondo una dire- 
zione sagittale e interessanti anche tutto lo stelo ipofisario fino alla sua 
espansione nell’infundibolo, colpiva lV’occhio la presenza di quella lunga 
propaggine di tessuto glandolare (Vmscehlagtheil di Lothringer) che, par- 
tendo dal lobo anteriore, inguaina e accompagna lo stelo fin nella parte 
più alta. In questo esemplare tale formazione si poteva seguire, a un 
dipresso, fin dove il peduncolo mette nell’infundibolo ed era costituita da 
delicati fascetti di connettivo fibrillare lasfo offrenti sostegno a vasi san- 
guigni e a pochissime cellule epiteliali mal colorabili ed atrofiche. 

Il peduncolo, in sezione longitudinale, appariva ben conservato ; esso 
si ingrossava a clava nel continuarsi col lobo nervoso, mentre i suoi vasi 
sanguigni, larghi presso V estremo infundibolare, si rendevano, lungo il 
tragitto, più esili e scarsi. 
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Nel-lobo nervoso l’aumento era dato essenzialmente da un’esuberante 
presenza di fasci di fibrille gliari, il cui intreccio era fittissimo : tra esse 
si scorgevano disseminati in discreta quantità nuclei rotondi od ovali, 
coi caratteri morfologici dei nuclei di glia, scarsi vasi sanguigni e più 
scarsi ancora quegli elementi, che vanno per lo più come cellule nervose 
rudimentali. Anche di accumuli di pigmento detto lobo era povero. Al- 
lato a qualche capillare sanguigno si vedevano invece, tra le fibrille 
neurogliari perivasali, certe sferule pallide, rotonde, disposte come in 
serie nella direzione del capillare stesso, debolmente ritrangenti e ap- 
pena tinte dall’eosina, ch'io interpretai come produzioni ialine : non ave- 
vano segno di stratificazione concentrica nel loro interno. In relazione 
a questo reperto anche i fasci di fibrille andavano acquistando in qual- 
che punto un aspetto omogeneo, come di tessuto in preda ad incipiente 
ialinosi. 

In parecchi tagli presi in esame non vidi cordoni o nidi di cellule 
glandolari, che partendo dal lobo anteriore si insinuassero nello -strato 
limitante del lobo nervoso : il confine tra i due lobi era costituito da una 
linea arcuata, decisa, senza irregolarità di decorso come in altri casi. 

Nel lobo glandolare una netta distinzione tra MarXschicht e Kork- 
schicht (per adottare la nomenclatura di Peremeschko) non era evidente: 
però una certa diversità di aspetto esisteva in quanto nello strato mi- 
dollare, a differenza che nel resto, gli alveoli erano più larghi e poveri 
«di cellule di quello non sieno normalmente e i vasi sanguigni si dilata- 
vano in vere lacune. In questa stessa località il tessuto di sostegno era anche 
un po’ più abbondante, come lo era del pari, e forse più, in corrispondenza 
a quello straterello di parenchima glandolare che giace a ridosso dell’ o- 
percolo e che costituisce lo strato corticale della faccia superiore del- 
l’ipofisi. Ivi la capsula della glandola mostravasi piuttosto grossa e co- 
stituita da una lamina connettivo-fibrosa dello spessore di !/10-'/; di 
millimetro, nella quale erano distribuiti numerosi e piccoli vasi sanguigni. 
Da tale capsula si dipartivano setti robusti, che si potevano seguire per 
un certo tratto entro il parenchima glandolare, finchè si sfioccavano in 
ramoscelli fibrosi minuti nel centro del lobo. In tutto il resto della por- 
zione glandolare, la rete connettiva, che forma |’ intelaiatura del tessuto, 
era delicata, come lo sarebbe stata in un’ipofisi di individuo giovane. 
Sulla distribuzione dei vasi sanguigni e sul loro calibro nulla di rimar- 
chevole : essi erano quasi tutti pieni zeppi di globuli rossi. Ammassi di 
emazie non raccolti in cavità preformate stavano infiltrati tra le fibre 
dei resti dell’opercolo, .a ridosso della faccia superiore dell’ipofisi. 

Im rapporto alla surricordata iperplasia dello stroma si vedevano 
nello strato sottopercolare, gli alveoli limitati da pareti molto grosse, 
ridotti nell’ampiezza © contenenti scarso numero di epiteli sformati ed 
atrofici. È così che il parenchima dimostrava qui invertito il rapporto 
tra stroma e cordoni epiteliali, con anormale prevalenza del primo sui 
secondi, tanto che si riceveva, nell’ esame di questo tratto di glandola, 
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l'impressione come se la fetta fosse stata, in precedenza, sottoposta a 
tentativi di spennellamento per privare la robusta impalcatura connet- 
tiva degli epiteli. Tale reperto era però circoscritto a questa sola por- 
zione: nel resto del lobo si trattava più che altro di una riduzione di 
capacità degli alveoli senza ispessimento dei setti e di una notevole esi- 
lità dei cordoni, i quali non arrivavano che eccezionalmente ad occu- 
pare tutto lo spazio ad essi riservato nel lume della corrispondente ca- 
vità alveolare: tra la parete di quest'ultima ed il cordone epiteliale ri- 
maneva di solito un piccolo vano; occupato da una sostanza finamente 
granulare. In parecchi alveoli dello strato sottopercolare gli epiteli erano 
per la maggior parte fusi in una massa di sostanza omogenea o polve- 
rosa, poco colorabile, irregolare, vacuolizzata, che occupava !;-'/, del 
cavo alveolare. Tale massa protoplasmatica portava di solito un numero 
vario di nuelei, talora 2-3, tal’ altra un po’ più, in ragione del numero 
delle cellule che la componevano, e ad essa facevan capo sovente sot- 
tili propaggini di protoplasma amorfo, provenienti dalle pareti dell’ al- 
veolo: ne risultava in tal modo una formazione simulante una gigante- 
sca cellula aracniforme polinucleata. In altre località, senza aversi un 
vero blocco protoplasmatico centrale, si avevano solo dei sepimenti di 
protoplasma, polinueleati e sottili, i quali attraversavano diametralmente 
la cavità dell’alveolo, congiungendone tra loro le pareti opposte, oppure 
si vedevano spazi alveolari parzialmente occupati da un semplice reticolo 
di protoplasma senza nuclei o da una granulia finissima, tingibile leg- 
germente dall’eosina, quasi che si fossero nel lume dell’ alveolo disfatte 
delle cellule eosinofile. Questa completa disintegrazione degli epiteli 
corrispondeva ai punti di massima selerosi: un po’ lungi da questi punti 
e talvolta già in tutta vicinanza ad essi cominciavano a comparire nella 
compage dei cordoni le cellule eromofile, le quali, miste dapprima in 
varia proporzione con le cellule pallide, andavano via via aumentando nel 
numero fino ad eguagliare quest’ ultime e in certi punti anche a supe- 
rarle. Anche in questo caso come già in altri dei qui descritti, le cellule 
cromofile crescevano di quantità dalla porzione anteriore del lobo verso 
la linea interlobare : nelle molte sezioni, ehe ho prese in esame, i cordoni 
più riechi in cellule eromofile non giacevano del tutto prossimi alla sun- 
nominata linea di confine (verso la quale s’ è già detto che lo stroma 
acquistava un aspetto iperplastico), ma un pochino discosti da essa, nella 
direzione del centro del lobo. In quest'ultima località, nei tagli condotti 
nel senso del piano sagittale della glandola, le cellule cromofile supera- 
vano decisamente in numero le eromofobe: di là verso la periferia, esse 
andavano via via diradandosi, finchè rimanevano in qualche punto so- 
praffatte da quest'ultime. Nei pressi della capsula si scorgevano però an- 
cora piccoli nidi epiteliali ben provvisti di cellule granulose: tra queste 
e le pallide notavansi scarse forme intermedie con citoplasma a granu- 
lazioni minime e rare. 

L'isola cromofila del centro era formata quasi esclusivamente da 
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cellule eosinofile: le cellule cianofile invece erano a preferenza distri- 
buite in grembo agli alveoli periferici. 

Un carattere istologico differenziale tra 1 esemplare presente e il 
Caso 8° era costituito dal diverso grado della vacuolizzazione cellulare 
e dalla diversa specie delle cellule interessate dal processo. Mentre di 
solito la vacuolizzazione è più evidente negli elementi eromofili (Rogo- 
witsch, Benda), come lo era per l’appunto nell’ipofisi 3%, essa appariva 
qui manifesta particolarmente nelle cellule pallide, le quali avevano mar- 
gine dentellato, indeciso e talora un nucleo chiaro, rigonfio e così grosso 
da eguagliare il volume di una cellula eromofila di media grandezza : 
in molti di questi nuclei non riuscii a scorgere d’intorno un rivestimento 
protoplasmatico. I nuelei delle cellule cromofile erano, al contrario, tutti 
piccoli (4-6 »), rotondi, oscuri: le differenze morfologiche dei due tipi 
cellulari si completavano adunque anche in rapporto al nucleo nelmodo 
il più netto. Nelle cellule a tipo intermedio, con poche e fine granula- 
zioni, i nuclei ora rassomigliavano a quelli delle cellule cromofile ed ora 
a quelli delle cromofobe. 

Mancavano in quest’ ipofisi grandi cavità colloidee lungo il confine 
tra i due lobi: però piccoli bloechi di sostanza colloide, dai 20 ai 50.» 
di diametro, erano distribuiti nella porzione glandolare in molti punti e 
trasformavano alcuni dei più esili cordoni in tuboli ad epitelio basso, 
simili agli otricoli della tiroide. La presenza di sostanza colloide era ri- 
‘conoscibile eon la massima. evidenza anche in seno ai vasi sanguigni. 
Le immagini riscontrate risultarono così chiare che non restava aleun 
dubbio sull’esattezza del rilievo : sferule di grandezza superiore a quella 
di un’ emazia, talvolta un po’ più piccole, rifrangenti ed omogenee come 
tante gocciole d° olio, di color violetto-grigio od araneiato (nei preparati 
tinti con ematossilina-safranina e differenziati con acido picrico diluito), 
a seconda che in esse prevaleva la colorazione dell’ematossilina 0 quella 
della safranina, cireondate da emazie tinte in giallo dall’ acido picrico. 
Non potevano esser confuse con leucociti, nei quali la safranina mette 
sempre in risalto i nuclei sul fondo azzurrognolo del protoplasma: lo 
stesso dicasi per gli endoteli eventualmente staccati e liberi nel lume 
dei vasi. Le formazioni suddescritte insomma avevano aspetto assoluta- 
mente identico alle gocciole colloidee intralveolari: tra i vasi sanguigni 
del lobo glandolare esse prediligevano i minori: mancavano però del 
tutto nel lume dei sottili capillari del lobo nervoso. 


Ho ricordato, come già in un altro dei precedenti, anche in 
questo caso il peso della tiroide, in omaggio al principio di quella 
pretesa vicarietà funzionale tra essa e la porzione glandolare del- 
l' ipofisi, che le ricerche sperimentali di Rogowitsch (1. e.) e di 
Stieda (1. c.) ed altre osservazioni ulteriori vorrebbero proclamata 
e che riposa su certe loro affinità di struttura già rilevate dal 
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Virchow e sulla nozione embriologica che fa di questi due organi 
due derivati della porzione anteriore dell’ intestino primitivo. 
Tale dibattuta questione offre molto spesso argomento ad in- 
terpretazioni equivoche sul significato dei corrispondenti reperti 
anatomici delle due glandole. Vi è ipertrofia della tiroide e del- 
l’ ipofisi insieme? Qual prova migliore che i due organi proce- 
dono di conserva di fronte ad uno stimolo che verosimilmente 
agisce su entrambi nello stesso tempo e con elettività specifica, 
inducendo analoga reazione? Vi è atrofia dell’ uno e ipertrofia 
dell’ altro : qual dimostrazione più convincente di un compenso 
funzionale, che si istituisce scambievolmente tra le due glandole ? 
Come si vede, ogni osservazione può adattarsi mirabilmente 
a dar ragione ai sostenitori della teorica del compenso e l’equivoco 
regna tanto maggiore in quanto | analisi istologica non viene in 
soccorso o dà, nel maggior numero dei casi, ben poca luce all’in- 
duzione puramente fondata sul reperto grossolano. Vi sono ancora 
troppi punti oscuri, specie riguardo al significato della sostanza 
colloide, se, cioè, sia essa un prodotto secretivo (Virehow, Rogo- 
witsch) o degenerativo (Benda) ed ancora riguardo al significato 
funzionale delle varie specie di epiteli del lobo glandolare del- 
l’ipofisi e all’incertezza stessa che, di conseguenza, regna nel 
determinare dove la ipertrofia finisca per lasciar posto alla dege- 
nerazione, perchè lo studio comparativo di queste due glandole 
possa pretendere al presente di chiarirne il nesso funzionale even- 
tualmente esistente. 
Tanto meno possiamo addentrarci con solidi argomenti in 
questa questione, prendendo le mosse dallo studio di queste due 
glandole in un vecchio di 72 anni, chè la vecchiaia, come affievo- 
lisce le funzioni secretive in genere, rende meno efficace per gli 
organi lo stimolo e meno pronta, nei visceri omologhi, 1’ attitu- 
dine alla sostituzione. Mi limito solo ad osservare che il reperto 
istologico, in questo caso, parla per un’ atrofia spontanea di en- 
trambi (chè una tiroide del peso di gr. 4,30 è una tiroide addi- 
rittura infantile) a decorso lento, tanto che non è esclusa del 
tutto la possibilità che una reazione vicariante, per quanto limi- 
tata, potesse effettivamente istituirsi, anche perchè mancavano, 
sia per l'ipofisi che per la tiroide, condizioni estrinseche locali 
(fatti di compressione) che ne ostacolassero la comparsa. Il re- 
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perto quindi, pur essendo lontano dall’ importanza delle osserva- 
zioni di atrofia combinata riferite dal Ponfick (!) nel mixedema e 
dal Bonardi (2) nell’acromegalia, più che combattere può servire 
di appoggio all’ opinione autorevole del Vassale (8) il quale sol- 
leva fondati dubbi intorno alla reale vicarietà funzionale delle 
suddette glandole. 

Per le modificazioni strutturali dell’ipofisi mi rimetto a quanto 
verrò esponendo nella conelusione del lavoro. Qui mi preme solo 
mettere in risalto il reperto relativo alla persistenza di quella 
sottile guaina glandolare, che accompagna il peduncolo ipofisario 
dal suo punto di attacco sulla glandola fin oltre 1 infundibolo e 
della quale a pie’ dello stelo, esistevano, se ben si ricordi, rap- 
presentanze molto evidenti nel caso precedente. In questo esem- 
plare, al contrario, l’ atrofia che prevalentemente colpiva, come 
nell’ altro, la faccia opercolare dell’ipofisi, non aveva risparmiato 
nemmeno questo delicato strato glandolare, nel quale il numero, 
la grandezza e la tingibilità degli epitelî avevano sofferte modi- 
ficazioni analoghe a quelle delle cellule glandolari insediate nelle 
isole selerotiche del lobo anteriore. 


OSSERVAZIONE VII. 


Nel cadavere-di certo Rebustello Luigi, d’anni 47 (protocollato 
al N. 8853 del Registro d’autopsie dell’ Istituto) a una sella tur- 
cica ristretta in tutti i diametri, corrispondeva un’ipofisi poco più 
grossa di un pisello, del peso di circa milligr. 400, non occupante 
che parte della cavità a sua disposizione. Alterazioni nel colorito 
e nella consistenza non se ne notavano: del pari la forma ed i 
naturali rapporti tra i due lobi non parevano gran fatto diversi 





(1) Ponfick. Zettsehrift fiir lin. Med., Bd. 38, 1899, pag. 1. 

(2) Bonardi. 7 Morgagni, 1899, N. 9, pag. 54I. 

(3) Vassale. Itiwvista sperimentale di Freniatria, Vol. XXI, Fase. 1° 
1896 e Vol. XXVIII, fase. II, 1902. 
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dal normale. In particolare il lobo posteriore era foggiato a piccola 
sfera di color bianco-grigiastro e discretamente sodo. 

L'individuo era decesso per carcinoma infiltrato dello stomaco 
e metastasi neoplastica nel peritoneo, con fusione dei visceri ad- 
dominali. Fu trovato in questo cadavere un corpo tiroide di medio 
volume, del peso di gr. 14.7, in uno stato di apparente integrità. 

Sezionata l’ipofisi a metà col solito taglio. sagittale, una 
parte fu conservata nel liquido eromo-cupro-acetico di Merkel 
con l'aggiunta del 10°/, di formalina del commercio e 1’ altra 
parte nel liquido di Zenker. Con le fette in serie ottenute al 
mierotomo dai due pezzi paraffinati si ottennero preparazioni di 
una discreta chiarezza, sia con la colorazione all’ ematossilina 
ed eosina, che col metodo di v. Gieson. 


La capsula della glandola è generalmente più appariscente di quello 
non si mostri nelle ipofisi di normale volume: le sue fibre si raccolgono 
a fasci robusti, con disposizione a lamelle stratificate, fornite di scarsi 
nuclei allungati, a falcetto. Buona parte dei fasci si approfonda nel pa- 
renchima, in ispecie nello spessore del lobo anteriore e lungo la linea 
interlobare e vi si arborizza in tutti i sensi a mezzo di tralci fibrillari, 
che vanno via via assottigliandosi verso il centro dell’organo, dopo aver 
partecipato alla formazione di tutta l’ impalcatura alveolare degli strati 
più esterni. In vari punti a ridosso della superficie esterna della ca- 
psula si vedono vasi sanguigni a robusta parete, con aspetto di ramu- 
seoli arteriosi, interpolati con. sottili capillari. Nei vasellini arteriosi 
è notevole il reperto di un ispessimento dell’ intima che procede 
a gradi e che si può seguire di vaso in vaso in tutte le fasi del suo 
sviluppo anomalo, anche con l'esame di poche sezioni seriate. Sonvi rami 
sanguigni capsulari, che hanno parete molto grossa, a carico dell’intima 
non solo, ma anche, in pari grado, della media: tutte e due queste tonache 
dlanno l'impressione di costituire, nel loro insieme, uno strato alquanto 
più spesso di quanto comporterebbe il calibro del vaso e la relativa de- 
licatezza della tonaca esterna. In altri casi è V intima che dimostra un 
impulso di aecreseimento prevalente su quello della tonaca muscolare : 
difatti al di qua della lamina elastica interna. che conserva il suo aspetto 
di stria festonata e vivamente colorabile, la porzione più interna dell’in- 
tima costituisce, verso il lume dell’ arteriola, uno straterello fibrillare 
ondulato, a lamellatura concentrica, il quale deforma e riduce di sith 
il vano centrale del vaso. Questa obliterazione da parziale diventa com- 
pleta in altri vasellini arteriosi di località vicine, nei quali il turaceiolo 
centrale presenta chiara disposizione a strati concentrici è dimostra di 
emanare dall’ accrescimento della lamina interna con cui è fuso: così che 
pei gradi più avanzati, la sezione trasversa dei vasi si presenta 0 come 
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un disco a lamelle concentriche o senz’ altro come un blocco rotondo 
omogeneo, fortemente rifrangente, dell’ aspetto di una massa ialina, di 
cui offre anche le reazioni coloranti. Non regge, a mio avviso, il sospetto 
che si tratti eventualmente di grossi accumuli di sostanza colloide (dati 
ciascuno dalla fusione di piccoli emboli della stessa sostanza) provenienti 
dal tessuto glandolare dell’ ipofisi e oceludenti alcuni vasi sanguigni ca- 
psulari, anzichè di obliterazione da causa locale: infatti non vi è quasi 
più nulla alla periferia di tali produzioni rifrangenti che ricordi una 
parete di vaso sanguigno bene individualizzata dal suo contenuto, nè 
sono a quest’ ultimo misti globuli rossi, come avviene nei casi in cui 
esista colloide nel lume vasale. Che si tratti qui di un processo di en- 
dlarterite produttiva che ha portato all’obliterazione di alcuni vasi ed alla 
ulteriore metamorfosi ialoide del tessuto neoformato, sta anche a compro. 
varlo il reperto delle successive trasformazioni dell’ intima e di tutta la 
parete in vasi capsulari situati accanto e riconoscibili su sezioni in serie. 

Nel lobo nervoso non si riconoscono particolari alterazioni, salvo 
una certa abbondanza (non però come in altre ipofisi di questo gruppo) 
di quei depositi di pigmento granuloso, che preferiscono le vicinanze dei 
vasi sanguigni od il contorno delle cellule nervose rudimentali. Tali de- 
positi sono anche qui, come nel Caso 3°, molto spesso disposti a sottili stri- 
seie più o meno lunghe, con estremi appuntiti e fiancheggiate da nuclei 
lanceolati che servono come a cireoseriverle dal resto del tessuto, tantochè 

- sorge naturale il dubbio se esse non rappresentino per avventura il re- 
liquato di ramoscelli sanguigni da lungo tempo trombizzati. Lungo il 
confine tra lobo anteriore e posteriore si vedono seaglionate 6 o 7 cisti 
colloidee di grandezza media: la più grande di esse ha un diametro di 
un’ottantina di p all'incirca. Fra luna e l’altra non esistono che sot- 
tili sepimenti connettivi. Al di quà, verso il lobo nervoso e in vicinanza 
alla superficie superiore dell’ipofisi, vedonsi alcuni grandi accumuli di 
epiteli intensamente colorabili dall’ ematossilina, i quali si addentrano 
per breve tratto nella compage del lobo nervoso: tali epiteli sono di 
forma la più irregolare, non giacciono in ispeciali cavità alveolari, come 
le cellule glandolari poste al di quà delle cisti, hanno un nucleo piccolo 
e pienotico ed il protoplasma abbondante e finemente granuloso. Questi 
nidi cellulari presentano, perciò, di speciale in questo caso una straordi- 
naria appariscenza per il loro volume e per la spiccata eromofilia. 

Il lobo anteriore va considerato sotto il triplice aspetto del suo stroma 
connettivo, dei vasi sanguigni e degli epiteli glandolari. 

1. Lo stroma. — Esso non ha una distribuzione uniforme : si può 
dire che nella metà superiore del lobo il tessuto di sostegno occupi 
altrettanto spazio quanto ne occupano i cordoni epiteliali. Le sue bande 
connettive sono molto grosse e figurano nelle sezioni sagittali della glan- 
lola come altrettanti nastri molto larghi di fibrille, ora a decorso paral- 
lelo e ondulato, ora intrecciate in varie guise tra loro: tali gittate con- 
nettive recano, di solito, pochi nuclei rotondi o fusati. Verso la faccia 


164 G. CAGNETTO (50) 


inferiore del lobo lo stroma è alquanto più scarso, quantunque anche 
qui, in talune località, si seorga di tanto in tanto qualche robusto tramezzo 
che percorre in vario senso il tessuto, emettendo in ogni direzione un’in- 
finità di fascetti connettivi secondari pur essi discretamente voluminosi. 
Nelle porzioni più provviste di larghi nastri fibrosi e dove gli alveoli sono 
ridotti nella capacità dall’ esuberante sviluppo dello stroma e i cordoni 
epiteliali, di conseguenza, sottili e rarefatti, il tessuto conserva ben poco 
della caratteristica struttura dell’ipofisi per assomigliare piuttosto a quello 
di una tiroide atrofica e sclerosata. In qualche travata connettiva di 
maggior volume la solita disposizione fibrillare ha finito col lasciare il po- 
sto ad un aspetto quasi omogeneo per involuzione selerotica del connettivo. 

2. Vasi sanguigni. — Nelle ipofisi che ho descritte in antecedenza 
non mi è mai accaduto di vedere vasi sanguigni a pareti così robuste e 
spesse come nell’esemplare presente. Ciò che vi è di notevole in questo 
caso è il deciso distacco di alcuni ramuscoli, che si direbbero arteriosi, 
da tutta la congerie di capillari che irrorano il lobo glandolare: il re- 
perto non parrebbe avere alcunchè di strano, se non fosse abituale la 
consiatazione che il differenziamento, di cui sopra, non si avverte nel- 
l’ipofisi normale, dove è noto che le arteriole, una volta penetrate, si 
sfioccano in ramuscoli di calibro bensì vario, talora anzi in vere lacune 
sanguigne, ma tutte a parete esilissima, sul genere di quella di cui son 
forniti comunemente i capillari. Qui invece parecchi ramoscelli arteriosi, 
per quanto di diametro molto piecolo, si appalesano per tali e conservano 
la loro individualità fra tutti gli altri, appunto perchè provveduti di una 
parete a tonache bene individualizzate e nel complesso più robuste di 
quanto comporterebbe il loro calibro: all’ispessimento della parete sem- 
brano partecipare tutte e tre le tonache in egual misura. 

Naturalmente queste arteriole scorrono nella compage di quei larghi 
setti connettivi, che ho sopra ricordati: molte di esse quindi apparten- 
gono alla porzione del lobo che è rivolta verso l’opereolo ed alcune 
sono in particolare distribuite lungo la linea di confine tra i due lobi. 

È qui da far parola anche di un reperto, che può lasciare a prima 
giunta incerti sul come possa essere convenientemente interpretato; si 
scorgono, cioè, di tanto in tanto, in grembo ai più grossi setti alveolari, 
nella compage del lobo, certe formazioni rotonde, fortemente rifrangenti, 
omogenee o a stratificazione concentrica, innicchiate in mezzo allo stroma 
in uno spazio che sembrerebbe non preformato, o circondate come da 
una membranella limitante discontinua, provvista di nuclei lanceolati tan- 
genzialmente disposti alla periferia delle formazioni stesse, le quali per 
l’aspetto ricordano un poco quelle già descritte in grembo alla capsula 
dell’ipofisi e da me interpretate come esiti di un processo remoto di 
endarterite obliterante. 

Tali formazioni omogenee penso abbiano un significato diverso da 
quello attribuito alle formazioni capsulari: io sarei proclive ad inter- 
pretarle come resti di otricoli eolloidei. ridotti ad atrofia dal rigoglioso 
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accrescimento del tessuto di sostegno e dei quali rimane, come simbolo, 
il solo blocco di colloide centrale, in seguito alla scomparsa totale di 
quello strato corticale di cellule basse, appiattite, che rimangono di solito 
al contorno del blocco per impartire all’ alveolo la fisionomia dell’ otri- 
colo. Depongono in favore di tale veduta parecchie considerazioni: le 
formazioni surricordate, infatti, non sono così avide per la fuxina acida, 
come i blocchi ialini già visti nella capsula della glandola: così nella 
colorazione all’ ematossilina, fuxina acida e acido pierico, esse, a prepa- 
rato differenziato, rimangono violette, mentre i sunnominati blocchi si 
tingono fortemente in rosso. Questa differenza miero-chimica accenna ad 
una diversità di composizione, la quale trova conferma nel fatto che la 
sostanza ialina sente, più della colloide, affinità per i colori acidi di 
anilina. Aggiungi che spesso tali corpi omogenei situati nella compage 
del tessuto sono del tutto prossimi a vasi sanguigni, i quali nessuna ri- 
conoscibile modificazione. presentano, vuoi rispetto all’ organizzazione 
della parete, vuoi rispetto al contenuto, mentre d’altro canto, per quanto 
io abbia passato in rassegna un gran numero di tagli del lobo glando- 
lare, non mi sono mai potuto convincere dell’ esistenza di stadi inter- 
medi tra i vasellini arteriosi a pareti ispessite, che qua e là risiedono 
nel tessuto, e queste formazioni rifrangenti, che potrebbero eventual- 
mente costituire la fase ultima del. processo endarteritico, dissentendo 
con ciò il reperto da quanto si ebbe occasione di constatare nella capsula 
. dell’ipofisi. Tali corpi, per le cose dette, van perciò meglio ascritti alla 
categoria degli esiti dell’atrofia, anzichè a quella delle probabili sue cause. 
3. Cellule glandolari — L'importanza delle alterazioni è diversa a 
seconda delle parti che vengono prese in esame: così, dove lo stroma è 
delicato, a larghe maglie, ed i vasi sanguigni hanno parete sottile e lume 
ampio, anche le cellule glandolari dimostrano ben poco compromessi 
l'aspetto e la loro situazione nell'interno degli spazi alveolari. St direbbe 
anzi che in talune località accada precisamente Vl opposto di quanto av- 
viene nelle isole di tessuto a stroma abbondante ed a vasi sclerotici: che, 
cioò, gli epiteli, acquistando decisamente il predominio sul connettivo di 
sostegno, si alloghino in maggior numero negli alveoli distendendone le 
pareti e determinando la fusione di spazi alveolari vicini. Le cellule, dal 
canto loro, offrono, in questi larghi spazi, il solito polimorfismo e le co- 
muni oscillazioni nel volume proprie agli epiteli della ipofisi: alcune di 
esse sono piuttosto ricche di citoplasma, a confine deciso, abbastanza 
grandi, rotondeggianti, con uno o due nuclei chiari e poveri di granuli 
cromatici, altre invece non superano la grandezza di un linfocita, hanno 
un unico nucleo rotondo, oscuro ed omogeneamente tinto e il loro corpo 
presenta il margine denticolato o sfumato. Le prime cellule prevalgono 
sulle seconde: son rari i nuclei vescicolosi, pallidi, senza mantello pro- 
toplasmatico o con scarse rappresentanze di questo a guisa di piccolo 
bordo periferico strangiato ed incompleto. In queste stesse zone, le quali 
hanno quasi sapore di iperplasia da compenso, le cellule eromofobe sono 
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altrettanto abbondanti che le cromofile o di poco interiori in quantità: 
nei riguardi delle cellule eromofile l'impressione che si riporta dall’ ispe- 
zione di molti preparati coloriti con ematossilina-eosina è, che nelle por- 
zioni più lontane dalle isole a stroma iperplastico ed a vasi sclerotici, gli 
elementi cianofili predominino sugli eosinofili e che il rapporto si renda 
invertito per quanto più il tessuto perde il carattere della iperplasia ele- 
mentare, per guadagnare quello della sclerosi. È così che'i nidi cellulari 
scaglionati in prossimità della faccia profonda’ dell’ipofisi e quegli altri 
che si addentrano per breve tratto nel lobo nervoso e che cadono al di 
fuori delle zone di tessuto selerotico, sono composti in maggioranza da 
elementi intensamente coloriti dall’ematossilina, con citoplasma omoge- 
neo o a fini granuli. I più grossi elementi cianofili di questa ipofisi misu- 
rano, nelle sezioni paraffinate, 17-18 p di diametro: mancano fra essi 
quelle grandi cellule poligonali mono-o binucleate, con protoplasma 
molto abbondante, vmogeneamente tinto dai colori basici e vacuolizzato, 
quali si rinvengono in ipofisi di media età non atrofiche o in qualche 
caso anche in casi di atrofia poco marcati. In armonia forse con tale 
assenza è il reperto di scarsi fatti di vacuolizzazione nel protoplasma 
delle cellule di queste località, fenomeno che non trova precisamente 
riscontro con quanto s'è visto e descritto finora in altri degli esemplari di 
ipofisi atrofica. Poichè, almeno in parte, al fenomeno della vacuolizzazione 
deve attribuirsi il significato di una metamorfosi regressiva, in quanto 
molti dei vacuoli intracellulari rappresentano, secondo l’opinione dei più, 
(Benda, Erdheim) la sede occupata nel tessuto ancor fresco da goccioline 
di grasso, non pare illogico l’interpretare la notata scarsezza di vacuoli 
nelle cellule cianofile come l’indizio di un soddisfacente stato funzionale 
delle medesime, in contrasto con quanto deve ammettersi per gli epiteli 
delle isole selerotiche. Im corrispondenza a queste, difatti, si vedono 
assai di rado delle cellule perfettamente integre: vi è solo qualche cel- 
.lula eosinofila, nella quale è ancor possibile riconoscere il naturale aspetto 
e che spicca perciò fra tutte le altre; nel resto sonvi epiteli atrofici, irre- 
golari, con margine discontinuo e per di più scarsi di numero, tantochè 
buona parte dello spazio alveolare rimane o del tutto vuota 0 occupata 
da un detrito finemente granuloso. Talora queste cellule delle isole atro- 
fiche si raccolgono nel centro dell’alveolo e, coll’addossarsi le une alle 
altre, perdono la loro individualità e si fondono in un bloechetto proto- 
plasmatico recante 3-4 nuelei; tal’ altra l'atmosfera protoplasmatica di 
esse svanisce a poco a poco, finchè non restano nel lume dell’alveolo 
che pochi nuclei raggrinzati, a bordo seghettato, riuniti Vuno all’altro 
da sottili ponti di protoplasma pallido ed amorfo. Cellule cianofile în 
queste zone di avanzata selerosi non se ne vedono: esse cominciano a 
comparire là dove il tessuto riprende la sua fisionomia di tessuto ipofi- 
sario. Aleumi alveoli sembrano come seavati nella compage dei più robusti 
tramezzi connettivi, sono impiccioliti e non contengono che 2-3 elementi 
epiteliali; molto spesso, all’intorno dei vasi a parete ispessita, il con- 
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nettivo avventiziale si sfibra e costituisce un lasso reticolo di fibrille, 
nelle cui maglie sono annidate cellule glandolari isolate e più o meno 
modificate nella forma, nella struttura intima e nella tingibilità. 

Tl carattere regressivo che predomina in ogni caso negli epiteli di 
queste località è, più che altro, la riduzione volumetrica, ovverossia 1 a- 
trofia semplice, per cui le poche cellule che restano individualizzate, 
libere negli spazi alveolari, possono agevolmente identificarsi come appar- 
tenenti alla categoria delle più piccole Hauptzellene Il loro nucleo è pie- 
colo, rotondo o moriforme, a tinta omogenea ed intensa. In qualche cel- 
lula (particolarmente il reperto è visibile nelle debolmente eosinofile) il 
nucleo sembra giacere come in una lacuna, costituitasi all’intorno di esso 
per la retrazione eccentrica del protoplasma. 

I blocchi di colloide non mancano in questa ipofisi: essi sono eselu- 
sivamente scaglionati lungo la linea di confine tra i due lobi, sono abba- 
stanza numerosi, omogenei e raccolti, come già si disse, in cavità speciali, 
talora rivestite e tal’altra sprovviste di epitelio, tanto che non si sapreb- 
bero «dette cavità ben differenziare da grandi spazi linfatici. In qualche 
‘caso l’epitelio è staccato da quella che funge come membrana basale e 
rimane accollato alla periferia del blocco di colloide, che occupa il centro 
dello spazio cistico, dimodochè tra epitelio e parete della cisti rimane 
un vano, il quale molto probilmente non è che l’effetto di una coarta- 
zione prodotta dai reagenti: in qualche altra cisti all’opposto vi è per- 
fetta continuità tra parete, strato epiteliale di rivestimento e blocco di 
colloide. Il margine dei bloechi è netto e circolare, oppure presenta delle 
piccole insenature a semicerchio, separate l’una dall'altra da prominenze 
coniche della stessa sostanza, disposte a raggi, l’ estremità dei quali non 
sempre raggiunge la parete dello spazio in cui il blocco è racchiuso. Le 
cellule che tappezzano la parete delle cisti colloidi sono per lo più pallide ; 
però ne vidi anche di intensamente cianofile alternate con cellule pallide. 


La ristrettezza della sella turcica, senza che altre alterazioni 
speciali del tessuto osseo fossero manifeste, è un carattere che 
depone per un’aplasia dell’ipofisi, per un diffetto nel suo accre- 
scimento, quantunque non in termini assoluti; difatti non può es- 
sere, a rigore, escluso che la glandola eccezionalmente fosse un 
tempo estuberante qualche poco dalla sella, restandone incurvato 
l’opercolo verso l'alto, per quanto il fenomeno, in ipofisi non 
neoplastiche, sia, per mia .pratica oltremodo raro. Ricordo inciden- 
talmente come tale procidenza soprasellare dell’'ipofisi; sia, a detta 
dello Zander (!), compatibile con la completa assenza di sintomi 
clinici a focolaio, “ finchè non supera i 5 millemetri ,. lo direi 
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anche un po’ oltre, purchè il chiasma, per esagerata lunghezza 
dei tratti ottici, non venga a sovrapporsi esattamente al punto di 
mezzo del diaframma ipofisario: in un caso di acromegalia con 
tumore della glandola pituitaria venuto testè alla sezione nell’ Isti- 
tuto Patologico (N. 9584 del registro delle autopsie), i sintomi 
clinici di sede comparvero solo all'ultimo momento sotto forma 
di un leggero indebolimento della visione, mentre la porzione 
extrasellare del tumore (che aveva, come l’ esame istologico mise 
in chiaro, per matrice il lobo anteriore) raggiungeva tal volume, 
da scavarsi una nicchia profonda quasi un centim. nella porzione 
posteriore delle due circonvoluzioni olfattive interne. 

Ritornando al nostro esemplare, i soli dati su cui possiamo 
giudicare sono: la capacità della sella ed il volume dell’ ipofisi 
quali si presentano al momento dell’ esame e in omaggio al primo 
specialmente noi dobbiamo concludere che le più forti probabilità 
stanno per un’ aplasia della glandola. 

Però il reperto macroscopico dimostra qualche cosa d’ altro : 
l’ipofisi non occupava, cioè, completamente il cavo osseo ad essa 
riservato, per quanto quest’ultimo presentasse una capacità note- 
volmente inferiore alla capacità media degli individui adulti. 
All’aplasia originaria doveva quindi essersi sovrapposte un certo 
grado di atrofia acquisita, il cui momento genetico era verosi- 
milmente da ricercarsi nella sclerosi e parziale obliterazione di 
alcuni vasi sanguigni: un’atrofia artero-sclerotica, più pronunciata 
in certe zone, meno in altre, del genere di quella che si istituisce 
in altri visceri, come la tiroide e il rene. 

Quali le conseguenze di questo stato nei riguardi degli epi- 
teli funzionanti? Alterazioni di forma di volume, di tingibilità e 
di composizione protoplasma tica delle cellule, con fatti di degene- 
razione grassa piuttosto scarsa a giudicare dalla povertà di vacuoli 
del loro citoplasma. Il reperto che più colpisce è quello rife- 
ribile alle cellule cromofile: esse scarseggiano ma non fanno del 
tutto difetto nelle zone in preda ad avanzata sclerosi e le cellule 
eosinofile dimostrano, in questo caso, a differenza che in altri, un mag- 
gior potere di resistenza (chiamiamolo per ora così) ed um impulso 
funzionale più pronunciato delle eianofile. E le une le altre acqui- 
stano, in certe località, la prevalenza sulle Mauptzellen, impar- 
tendo al tessuto in quei punti un aspetto altamente funzionante, 
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OSSERVAZIONE VIII. 


— Una delle più piccole ipofisi ch'io abbia osservato in indi- 
viduo adulto è quella appartenente a certo Freato Giusto, d’anni 33 
(N. 8854 del registro d’autopsie dell'Istituto) Il soggetto pro- 
veniva dalla locale Clinica Dermopatica, nella quale era rimasto 
degente durante qualche settimana per gravi disturbi nervosi di 
natura presumibilmente sifilitica. Morì il 16 luglio del 1901 e 
fu sezionato il dì dopo. Se il reperto necroscopico non offerse 
la dimostrazione sicura di infezione celtica, ne avvalorò però di 
molto il sospetto : infatti esso mise in chiaro una imponente pa- 
chimeningite interna emorragica, estesa a tutta la dura madre 
cranica, della vòlta come della base, e in più due vasti focolai 
di rammollimento flavo interessanti la 1% e la 38 circonvoluzione 
frontale di sinistra ed una degenerazione grigia sistematizzata 
(centro ovale di Flechsig) del midollo spinale. L’ipofisi minu- 
scola, sprofondata nella sella turcica, di cui non occupava che 
i 2/5 del vano, pesava solo milligr. 360. La riduzione volume- 
trica si era effettuata particolarmente a carico del diametro ver- 
ticale, che misurava millim. 4; gli altri due diametri, il tra- 
sverso (millim. 13) e l’antero-posteriore (millim. 11), se non rag- 
giungevano la lunghezza media, non se ne scostavano però di 
molto. Vista dall’alto, dopo l'estrazione, l’ipofisi presentava una 
forma triangolare, piatta, coll’ angolo posteriore arrotondato, si- 
mile nella conformazione all'ipofisi di certi mammiferi inferiori. 
Sulla superficie di sezione sagittale media il lobo glandolare ap- 
pariva di color roseo-carico, eccettochè in una zona circoscritta, 
circolare, del diametro di millim. 2 circa, disposta verso la fac- 
cia profonda e presso la linea interlobare, in cui il tessuto pre- 
sentava un color bianco perlaceo. Il lobo nervoso aveva normale 
consistenza e la sua solita tinta grigia. La tiroide pesava gr. 30,1 
e aveva aspetto di glandola sana. 

Come fissatori si usarono per ciascuna delle metà dell’ ipo- 
fisi rispettivamente il liquido di Zenker-e quello di Merkel; 
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l’inelusione-e l'ulteriore allestimento dei preparati procedettero 
come per gli esemplari antecedenti. 


All’ esame istologico a debole ingrandimento dei tagli sagittali si 
nota come il confine tra i due lobi non presenti un aspetto costante nei 
vari preparati: così in alcuni di essi il limite interlobare è costituito da 
un fascetto di fibrille uniformemente grosso e ben fornito di vasi san- 
guigni, che decorre diritto dalla superficie opercolare alla faccia pro- 
fonda, senza insenature o discontinuità, separando nettamente l’una dal- 
l’altra le due sezioni dell’ ipofisi: in altri preparati, invece, tale connet- 
tivo fascicolato fa l'impressione di una linea festonata, a più curve di 
diverso raggio e di vario spessore, talora sottili ed interrotte da cisti 
colloidee a grandi dimensioni, sfibrillate verso l'uno o l'altro dei due 
lobi, ove si perdono, tal’ altra tozze e bene individualizzate per la stretta 
fusione di molti fascetti di fibre in un unico e robusto cordone. Alla 
indeterminatezza del confine contribuisce, in qualche preparato, | esi- 
stenza di parecchi cordoni epiteliali i quali costituiscono una formazione 
cuneata che si spinge in addietro oltre le cisti colloidee ed il tramezzo 
connettivo interlobare e si perde nel lobo posteriore. Questi cordoni 
epiteliali sono costituiti, come già nella ipofisi precedentemente descritta, 
quasi esclusivamente da cellule a protoplasma bene tingibile, tra le quali 
si insinua uno stroma assai scarso e delicato : l'elemento epiteliale perciò 
sovrabbonda e la stipatezza ed il modo di aggruppameuto delle cellule 
ricorda molto davvicino l’ aspetto di una lamina di epitelio glandolare 
embrionale. Non vi è una linea di demarcazione netta fra i bottoni cellu- 
lari ora menzionati ed il rimanente tessuto del lobo nervoso: filari di cellule 
si addentrano, assottigliandosi a poco a poco verso il loro estremo poste- 
riere, nella compage di detto lobo e si perdono in esso ognuno per pro- 
prio conto. È anche degno di nota il fatto che quegli accumuli pigmen- 
tali, già esistenti piuttosto abbondantemente nella porzione nervosa di 
qualcuna delle precedenti ipofisi, sono qui rappresentati ancor più ric- 
camente: essi preferiscono lo strato inferiore del lobo e più che tutto 
la lamina sottocapsulare di detto strato e presentano i soliti caratteri 
fisici e microchimici già ripetutamente ricordati. In corrispondenza a 
questa località il tessuto di sostegno è anche più abbondante e stipato 
che non nel resto del lobo. 

Tutta la capsula dell’ ipofisi, ed in particolare quella parte che tap- 
pezza la superficie superiore del lobo epiteliale, è piuttosto grossa, com- 
posta di un connettivo a larghi fasci, in generale non molto ricchi di 
nuclei, qua e là male individualizzati e fusi in una membrana di aspetto 
omogeneo, ialino. Tra i fasci che rimangono tuttora differenziati in fi- 
brille, si scorgono, in talune località, piccoli focolai di infiltrazione leu- 
cocitaria, i quali prediligono gli strati superficialissimi della capsula. 
Larghi tralci di fibrille ondulate partono dalla faecia profonda della por- 
zione di quest’ ultima che guarda l’ opercolo, si addentrano in tutte le 
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direzioni nello spessore del tessuto glandolare e si anastomizzano costi- 
tuendo col loro intreccio una rete a maglie tozze e voluminose verso la 
periferia del lobo, un po’ più delicate negli strati subcorticali e verso il 
centro: i cordoni epiteliali che giacciono immediatamente al disotto della 
capsula, restano perciò incorniciati e strozzati fra i robusti tramezzi 
dello stroma e perdono, in diversi punti, quei caratteri di aggruppamento 
e di mutua relazione col connettivo che sono proprii all'organo normale. 
Lo sviluppo del tessuto di sostegno è qua e là, nello strato sottocapsu- 
lare, così rigoglioso che solo a forte ingrandimento si possono differen- 
ziare, tra le sue gittate, alcuni sottili e atrofici nidi epiteliali, che avreb- 
bero, ad. un esame superficiale, più l’ apparenza di mucchietti di linfociti 
che di accumuli di epiteli. In qualche punto il dubbio sulla natura epi- 
teliale di questi piccoli accumuli cellulari è risolto non soltanto in base 
all’aspetto delle singole cellule, ma ancora perchè si rende riconoscibile, 
all'intorno del nido da esse costituito, un piecolo e ristretto alveolo da 
cui il nido cellulare rimane circoscritto : una sottile fenditura talora se- 
para l’accumulo cellulare dalla parete. Gli epiteli appartenenti a nidi 
siffatti non meritano figurare in nessuna delle categorie cellalari, la cui 
presenza è stata segnalata dalla maggioranza ilegli osservatori nel lobo 
anteriore dell’ ipofisi: non alle cellule eromofile, poichè il loro protopla- 
sma, quando pur è differenziabile all’intorno del piccolo nucleo, non ha 
simpatia di sorta nè pei colori acidi, nè per i basici; non alle cellule 
anfofile (Benda) o cellule di passaggio, nè alle eromofobe, le quali dimo- 
strano, a merito dei metodi di fissazione e colorazione ora in uso, sem 
pre, o quasi, bene individualizzato il loro corpo ed un nucleo molto spesso 
grande e vescicoloso, in aperta antitesi con quanto seorgesi nelle cellule 
in questione, le quali non solamente non hanno un contorno riconoscibile, 
ma non presentano nel citoplasma traccia di quei minimi granuli, che 
pur esistono nelle anfofile e in minor quantità anche nelle vere cromo- 
fobe (Saint-Remy, Benda). 

L’ espressione “ Kernhaufen , potrebbe, con maggior proprietà di 
quanto non apparisca dalla designazione del Rogowitsch nei suoi studi 
sull’ipofisi del coniglio, adottarsi a definire questi nidi epiteliali atrofici 
di ipofisi umana, i quali appariseono realmente come mucechietti di nu- 
clei, cementati fra loro da una scarsa sostanza protoplasmatica omogenea 
e pallida. In grembo a queste formazioni si intravede, in rari casi, qual- 
che globulo rosso, qualche altro globulo rosso giace all’intorno nello 
spazio chiaro che intereede fra l'ammasso nucleare e la parete dell’ al- 





vealo atrofico. 

Devo ricordare come in molte sezioni sagittali seorrendo, a debole 
ingrandimento, lungo la superficie opercolare della ipofisi, si poteva se- 
guire una robusta propaggine di connettivo fascicolato, ricca di vasi san- 
guigni, la quale, derivando dalla capsula, procedeva diritta verso il centro 
del lobo glandolare, ove si ingrossava e disponeva a ventaglio. In qual- 
che sezione si poteva chiaramente cogliere il peduncolo che univa tale 
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propaggine alla capsula, in qualche altra il peduncolo non era visibile 
ed il connettivo angiomatoso sembrava generarsi indipendentemente nel 
centro del lobo, come un convoluto di lacune sanguigne delimitate dal- 
l'intreccio di fasci fibrosi molto robusti. Un sistema di più o meno grossi 
tralci di fibrille s’ irradiava da questo centro verso la periferia, perden- 
dosi in delicate e lasse anastomosi. Nei tagli in cui notavasi il sudde- 
scritto gruppo di vasi centrali sostenuti dall’ impalcatura fibrosa, gli al- 
veoli più larghi erano quelli situati proprio all’intorno della zona fibro- 
angiomatosa: essi andavano riducendosi per quanto più si avvicinavano 
alla capsula dell’ipofisi fino ad acquistare, specie verso la faccia superiore 
dell’ organo, dimensioni piccolissime. Su altri tagli, però, l'aspetto del 
tessuto era un po’ diverso, poichè mancava la propaggine connettiva del 
centro e nella grandezza degli alveoli non si notavano così grandi dif- 
ferenze tra periferia e centro del lobo, tolto lo strato parenchimale sot- 
topercolare, che spiccava in ogni preparato per il più alto grado del- 
l’atrofia sclerotica. 

Con l’esame dei preparati a forte ingrandimento si vedeva che negli 
alveoli, in generale le cellule epiteliali erano sparpagliate, piuttosto grosse, 
separate l'una dall’ altra da piccoli spazi chiari; solo negli alveoli più 
piccoli e atrofici esse giacevano tanto stipate da assumere quell’aspetto. 
che più sopra mi parve ben definito con la qualifica di Kern/ewfen. In 
taluni punti le cellule epiteliali maggiori avevano tendenza ad assumere 
una forma cilindrica o cilindro-conica e a disporsi a palizzata sulla pa- 
rete dell’alveolo come su di una membrana basale, fatto che si constata 
di solito nell’ipofisi, allorquando, contrariamente al caso presente, l’alveolo 
contiene nel centro un blocco di colloide che gli impartisce l’aspetto di 
una formazione glandolare tuboliforme, o meglio ancora nelle vere forma- 
zioni cistiche, a contenuto colloideo del cosidetto strato midollare di Pe- 
remeschko. Ad es., in corrispondenza a quei cordoni epiteliali insinuati 
nella porzione anteriore del lebo nervoso, i quali, anche nelle ipofisi 
normali, hanno in sè un qualche cosa di specifico sia per la forma degli 
elementi che per il loro aggruppamento (nel caso speciale tali cordoni 
erano costituiti da cellule più grandi di quelle situate nello stesso taglio 
al davanti del limite interlobare, in pieno lobo anteriore, da cellule di 
forma preferibilmente cilindro-conica, impalcate su di uno stroma deli- 
catissimo, quasi privo di vasi sanguigni e disposto eccezionalmente ad 
alveoli), l asseriamento degli epiteli in palizzate era di gran lunga più 
evidente di quello non si vedesse qua e là nella compage del lobo glan- 
dolare. Si poteva infatti in grembo a queste isolette epiteliali seguire di 
tanto in tanto un esile fascetto di fibrille connettive rettilineo od ondu- 
lato; che fungeva da membrana di basamento ad una filza di cellule ac- 
costate l'una all’ altra, a guisa di orlatura, con nuclei rotondi, piccoli, 
disposti{tutti verso la base d'impianto e allineati, come se si trattasse 
di un normale epitelio di rivestimento. a 

La forma degli epiteli glandolari posti fuori della circoserizione delle 
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isole sclerotiche era la più varia: prevaleva la forma rotondeggiante, ma 
vi erano inoltre cellule triangolari ad angoli smussi e cellule poligonali 
di diversa grossezza, da 8 a 24 | di diametro e con vario numero di nu- 
clei, da uno fino a quattro. Le più voluminose cellule si notavano nelle 
porzioni di parenchima circostante alle isole sclerotiche e verso la faccia 
profonda dell’ ipofisi. Riguardo al comportarsi degli epiteli del lobo ante- 
riore di fronte ai colori, prescindendo dall'aspetto sopra descritto dei 
cordoni cellulari inclusi nelle isole selerotiche dirò come in molte delle 
sezioni da me ispezionate con cura, i due tipi cellulari, il eromofilo ed 
il eromofobo, parevano numericamente equilibrarsi, in qualche altra il 
tipo cromofilo finiva coll’acquistare il predominio. Nella categoria delle 
eromofile, le eosinofile erano generalmente più abbondanti delle ciano- 
file e sì per l’una che per l’altra classe si potevano riconoscere, a lato 
di cellule tinte in rosa vivace od in violetto carico, quasi nero, tale era 
la quantità dei granuli contenutivi, altre cellule un po’ più pallide, for- 
nite solo di una nuance rosa o violetta, quasi rappresentassero elementi 
in uno stadio meno progredito di funzione o prossimi ad esaurirsi. Nelle 
eosinofile più brillanti anche il nucleo, salvo il contorno, era molto spesso 
coinvolto nella tinta rosa del protoplasma; talora una stessa cellula 
eosinofila conteneva un nucleo acidofilo ed uno cianofilo. Nel protoplasma 
di alcune cellule cromofile esisteva, accanto a granuli di varie dimen- 
sioni qualche vacuolo rotondo, però il reperto era molto limitato, nè po- 
teva paragonarsi alla promunciatissima vacuolizzazione riscontrata in 
qualcuno degli esemplari dianzi studiati. Anche le più voluminose tra le 
cellule cromofile, che sono, in aleuni casi, come s'è già visto, crivellate 
di fori, qui avevano uno o tutt'al più due piccoli vani rotondi nel pro- 
toplasma o se ne presentavano assolutamente sprovviste. 

Tra i nuclei degli cpiteli se ne potevano distinguere di due tipi: 
alcuni erano piccoli, rotondi, coloriti intensamente ed in modo diffuso 
sia dalla fuxina acida nel metodo di v. Gieson, che dall’ematossilina, 
altri invece erano alquanto voluminosi, un po’ più grandi di un’ emazia, 
ovalari, chiari e con filamenti e granuli di cromatina bene appariscenti. 
Dai due tipi derivavano come forme estreme e diametralmente opposte 
certi nuclei raggrinzati e oscuri, a margine dentellato, riconoscibili spe- 
cialmente negli epiteli delle isole sclerotiche e certi altri rigonfi, vesci- 
colosi, rotondeggianti 0 reniformi, di aspetto quasi gigantesco e null’af- 
fatto in relazione col volume del corpo cellulare cui appartenevano. Il 
centro di questi grossi nuclei era in qualche caso occupato da uno spa- 
zio rotondo a guisa di vacuolo, ripieno di una sostanza omogenea debol- 
mente acidofila : il nucleolo, eccentrico, era colorito dall’ematossilina. 1 
nuclei più deformi e rattrappiti appartenevano alle cellule indifferenti 
situati nelle zone sclerotiche del lobo glandolare: essi in queste località 
presentavano le forme più strane, a falcetto, a cifra otto, a mora oda 
stella, si colorivano tutti intensamente ed omogeneamente in rosso col 
v. Gieson, in bleu con l’ematossilina ed erano talora così prossimi l’uno 
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all’altro da fondersi in piccoli blocchi irregolari, oscuri. Non mancavano 
in taluni punti forme di vera carioreri degenerativa, ma erano però 
molto rare. 

Sullo sviluppo del connettivo mi sono digià intrattenuto nel deseri- 
vere le zone selerotiche sottocapsulari, nelle quali lo stroma era a larghe 
volute fibrose così fittamente intrecciate fra loro da lasciar posto ad al- 
veoli ridotti a fenditure od a piccoli spazi rotondi. Procedendo verso il 
centro del lobo, lo stroma riprendeva solo in qualche località circoseritta 
la sua fisionomia normale: rimaneva quasi sempre evidente in ogni pre- 
parato la tendenza del connettivo alla formazione di. gittate un po? 
più voluminose dell’ordinario o alla costituzione di quell’isola fibro-an- 
giomatosa già ricordata. I vasi sanguigni erano generalmente sottili e 
scarsi, più scarsi alla periferia che verso il centro del lobo glandolare. Quei 
pochissimi e sottili interstizi del connettivo, che mi fu dato riconoscere 
lungo il decorso dei tramezzi più robusti, e che per la mancanza di un rive- 
stimento endoteliale e di contenuto sanguigno potevano interpretarsi 
come spazi linfatici, apparivano del tutto vuoti a differenza che in altre 
ipofisi di questo stesso gruppo in cui località analoghe erano occupate 
da un materiale granuloso od omogeneo e brillante (colloide). Di que- 
st’ultima sostanza in quest’ipofisi se ne vedeva raccolta una discreta 
quantità al confine tra i due lobi, per la maggior parte disposta entro a 
cisti di varia. grandezza, fornite o non di un rivestimento epiteliale. 
Talune di queste cisti ospitavano una certa quantità di colloide, prefe- 
ribilmente colorita dall’eosina, a forma di blocchi rotondi od elittici, 
mentre altre cisti tenevano solo nel loro lume un po’ di detrito gra- 
nuloso od amorfo. Specialmente in corrispondenza a quest'ultime, man- 
cava ogni traccia di rivestimento epiteliale. 

In tutto il resto del lobo glandolare la. colloide era scarsissima e 
presentavasi sotto forma di piccole sferule distribuite irregolarmente tra 
le cellule epiteliali nel lume degli alveoli: i blocchetti di colloide, i 
quali di rado oltrepassavano il volume di una comune cellula cromofila, 
erano un po’ più numerosi nelle porzioni selerotiche del lobo; però la 
differenza di fronte alle altre parti, risultava, tutto sommato, di pochis- 
simo conto. 


È strano che in una scelta di così pochi esemplari di ipofisi 
atrofica, fatta su di un abbondante materiale senza prevenzione 
alcuna e sulla guida del semplice criterio morfologico, si possano 
già contare due casi di sifilide terziaria (osservazioni 5® e 82) in 
uomini di media età. Le due corrispondenti ipofisi, che cadono 
fortuitamente nello stesso gruppo, si prestano ad un breve raf- 
fronto comparativo. Il grado di atrofia è più pronunciato nell’ ipo- 
fisi di questo secondo soggetto, che è anche il più giovane, co- 
sicchè il contrasto tra il volume effettivamente posseduto dalla 
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glandola e quello che le spetterebbe di diritto è ancor più stridente 
che nel primo caso. Nell’ esemplare 5° abbiamo digià descritte 
alterazioni tali del tessuto ipofisario, della porzione glandolare 
come della nervosa, da renderci disposti ad ammettere riflessi 
nell’ipofisi quegli stessi effetti che il virus sifilitico talora deter- 
mina anche in altri parenchimi : la flogosi interstiziale produttiva 
e l’endarterite obliterante. Parziale analogia di reperto ci porta, 
anche per questo esemplare, alla stessa presunzione: solo che qui 
le manifestazioni di natura verosimilmente specifica ‘erano ancor 
meglio rilevabili, inquantochè, accanto a fatti selerotici, che di 
ragione devonsi ritenere precedenti allo sviluppo della meningite, 
esistevano altre alterazioni istologiche recenti collegate con l’in- 
sorgenza della pachimeningite emorragica: e di quest’ultima è 
risaputo ch’ essa può far parte del quadro anatomico della sifilide 
terziaria. 

L’interessante è qui notare, per il momento, che a piccolezza 
dell'organo corrispondevano fatti evidentissimi di sclerosi, aven- 
dosi, sotto tal rispetto, la ripetizione del reperto già messo in 
luce, sebbene in proporzione più modesta, con l'esame del caso 
5°, tantochè sulla fede di questa constatazione si dovrebbe presu- 
mere essere una pronunciata ‘atrofia dell’ipofisi spesso in rapporto 
con fatti di sclerosi. 


OSSERVAZIONE IX. 


Il presente è l'esemplare più bello di atrofia dell'ipofisi 
(secondaria a compressione da tumore della sella turcica) che mi fu 
dato osservare e di esso ho già comunicato alcune notizie istologiche 
in una pubblicazione recente (!) nella quale, in base al risultato 
di osservazioni personali e delle relazioni esistenti nella letteratura, 
ho toccato dei rapporti tra tumore ipofisario ed acromegalia. Sic- 
come nel sopra citato lavoro ho preso specialmente di mira il 


(1) Virchow's Archiv f. pathol. anatomie Bd 176, 1904. S. 115. 
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tumore, curandomi dell’ipofisi solo quel tanto che bastava. per 
escludere l'origine del neoplasma dalla sua porzione epiteliale, 
ritorno qui volentieri sulle modificazioni di struttura presentate 
dalla glandola. 

Trattavasi di una bambina di 9 anni, certa Schiavon Oliva, 
ricoverata nella locale Clinica Medica Universitaria e morta costì 
appunto, il 16 Giugno 1902, con sintomi di tumore endocranico. 
Fu sezionata il dì dopo nell'Istituto anatomo-patologico: il cada- 
verino era in uno stato di profonda emaciazione, con cute e mu- 
cose pallidissime, senza manifeste deformità dello scheletro, in 
particolare delle ossa della faccia e delle estremità. Fra i visceri 
interni il solo cervello era patologicamente interessante per l’esi- 





Fic. 3. Sezione sagittale media del contenuto della sella turcica. a) resti del lobo 
ant. dell’ ipofisi; b) gocciola di colloide ; c) parte del tumore sovrastante al- 
l’ipofisi (Oc. 2, Ob. 5 Koristka). 


stenza di una neoplasia grossa quanto una castagna, bernoccoluta, 
di color roseo a screziature rosse e consistenza in parte carnosa 
ed in parte spugnosa, la quale partiva dalla sella turcica e si 
estrinsecava verso la cavità del ventricolo medio. La sella ne era 
completamente occupata e presentava solo un leggero allargamento : 
le sue pareti non erano erose. Osservando ad occhio nudo atten- 
tamente, non solo all’esterno ma benanco su di una sezione sagit- 
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tale, la massa carnosa incuneata nella sella, si sarebbe detto che 
non esistevano più traccie del tessuto ipofisario : nessun accenno, 
infatti, alla normale lobazione dell’ipofisi, nè a quella diversità 
specifica di tinta, e un poco anche di consistenza, che regna tra 
la sezione glandolare e la nervosa. Al contrario un aspetto spu- 
gnoso e un color grigio-roseo uniforme, del tutto simile a quello 
della porzione extrasellare del tumore. Però l'esame microscopico 
in serie di tutto il contenuto della sella, dimostrò che l’ipofisi 
non era stata del tutto distrutta o incorporata dal neoplasma, ma 
che ne rimaneva un sottile strato schiacciato verso il fondo del 
cavo osseo, con l'aspetto di una laminetta a tessitura glandolare: 
del lobo nervoso non esisteva più alcuna traccia. L’ulteriore studio 
dei rapporti intercedenti tra questi resti della ipofisi e la neoplasia 
fece escludere con sufficiente fondamento che gli epiteli del lobo 
glandolare potessero aver, partecipato alla formazione del tumore 
come matrice dello stesso : 

1.0 in causa della netta separazione dei resti dell’ ipofisi 
dalla neoplasia per l’intromissione di una membranella di connet- 
tivo fascicolato riconoscibile mieroscopicamente su tutte le sezioni 
seriate della massa carnosa intrasellare ; 

2.0 per l’assoluta diversità nel tipo e nell’ aggruppamento 
degli elementi del tumore e di quelli dell’ipofisi. Anche nella 
striscia di tessuto neoplastico confinante coi resti dell’ ipofisi non 
si scorgevano forme di passaggio tra le cellule di tumore e gli 
epiteli glandolari e la disposizione degli elementi neoplastici era 
tale da non ricordare affatto quella delle strume adenomatose 0 
degli adeno-carcinomi dell’ipofisi. Per questi ed altri caratteri di 
dettaglio citologico e pei rapporti topografici grossolani del tumore, 
il quale non era associato a quella notevole e talora forte disten- 
sione della cavità sellare, che di solito accompagna i tumori pri- 
mari dell’ipofisi, credetti piuttosto riconoscergli come matrice 
l’infundibolo e lo classificai come sarcoma polimorfo sovraipo- 
fisario. Trattavasi perciò di un caso tipico di atrofia da compres- 
sione della glandola pituitaria: i resti di quest’ultima erano inter- 
posti tra la superficie del tumore ed il fondo della sella turcica. 

In questi resti costituiti, come dissi, essenzialmeute da tessuto glan- 
dolare, si vedevano al microscopio dei fasci delicati di tessuto connettivo 
fibrillare intrecciarsi fra loro per delimitare un certo numero di spazi 
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ristretti, a forma di losanga o simili a fenditure: tali cavità, al pari dei 
fasci connettivi dello stroma, erano disposte generalmente con 1’ asse 
maggiore in senso parallelo alla superficie del tumore, quasi rappresen- 
tassero gli interstizi di un’ unica membrana avvolgente il tumore stesso. 
In corrispondenza ai punti nodali della rete connettiva si scorgevano 
vasi sanguigni piccoli, rotondi od elissoidei, ripieni di globuli rossi. Nelle 
cavità a losanga giacevano le cellule glandolari, talora scaglionate a 
guisa di epitelio cubico monostratificato sulla superficie interna dello spa- 
zio, talora accumulate le une sulle altre nel centro della piccola cavità 
in modo da formare un esile cordone pieno: i cordoni cellulari tagliati 
per lungo apparivano come filze sottili di cellule le quali sembravano 
situate negli interstizi dello stroma più che in vere cavità alveolari. 

Gli epiteli meglio conservati, esaminati a debole ingrandimento, ap- 
parivano rotondeggianti, di grandezza uniforme, di diametro poco supe- 
riore a quello di un’ emazia e deficientemente colorabili anche con l’uso 
di metodi di colorazione a tinte forti, quali il metodo di Benda, quello 
di v. Gieson o un prolungato trattamento con safranina anilinata. Uno 
studio più accurato con forti obbiettivi (imm. '/,s Koristka), oltre che 
mettere in evidenza piccole e molto rare sferette colloidee (così rare che 
se ne vedeva a malapena una ogni 15 0 20 campi microscopici) qua e là 
distribuite nel centro o alla periferia delle cavità glandolari, frammezzo 
agli epiteli, lasciava riconoscere alcuni dettagli interessanti a carico degli 
epiteli stessi. Pochissimi infatti di questi conservavano individualizzato il 
loro corpo: i margini cellulari erano per la maggior parte sfumati e si 
perdevano insensibilmente gli uni negli altri: i nuclei corrispondenti 
risultavano circondati da un aloneino protoplasmatico continuo od in- 
terrotto e costantemente pallido e sfrangiato, a guisa di nubecola. I corpi 
cellulari prossimi si fondevano in una specie di orletto polinucleato ad- 
dossato alla parete delle piccole lacune dello stroma e spesso dissemi- 
nato di vacuoli rotondi, qua e là interposti a nuclei. Se tra le due serie 
cellulari, così scaglionate sulle pareti contrapposte dell’ alveolo, rimaneva 
un piccolo vano, questo era percorso in ogni direzione da delicati 
ponti di sostanza protoplasmatica intrecciati a rete, anzichè accogliere 
come di norma, cellule bene individualizzate. Immagini a reticolo si ve- 
devano anche a ridosso della parete, nei punti dove non esistevano ele- 
menti cellulari, certo come espressione di una pronunciatissima disinte- 
grazione degli epiteli glandolari. 

Nelle località dove l’alterazione lel tessuto era massima, cioè verso 
la superficie di questa lamina epiteliale ch’era a contatto col tumore, 
non si potevano più discernere i particolari rapporti tra connettivo ed 
epitelio: si scorgevano solo dei piccoli ammassi disformi di protoplasma, 
con scarsi nuelei e crivellati di vacuoli. 

Certi piccoli vani disposti qua e là nelle vicinanze dei vasi sangui- 
gni, per la forma a triangolo o a fessura e per la presenza di una deli- 
catissima parete connettiva anucleata, meglio che come vacuoli da dis- 
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soluzione di sferule grasse, potevano interpretarsi come piccoli spazi 
linfatici vuoti. Nel protoplasma delle cellule, in genere, non si vedevano 
nè granuli, nè formazioni a reticolo: solo in pochissimi elementi, cioè 
nei meglio conservati appariva, nei preparati coloriti col metodo di Benda, 
qualche rara e minima granulazione citoplasmatica, avvertibile ad un 
esame molto attento. Delle tipiche cellule cromofile dell’ ipofisi era an- 
data perduta, in grembo al tessuto, ogni traccia: quelle costanti diffe- 
renze tra il volume dei vari tipi di cellule, che si possono constatare nel 
tessuto glandolare normale dell’ipofisi, non erano più riconoscibli in questi 
resti dell’organo, ove tuttavia persisteva la diversità nell’aspetto dei 
nuclei degli epiteli, già da me notata in altre ipofisi molto meno atro- 
fiche, e per cui si potevano distinguere nuclei piccoli, rotondi, colorabili 
fortemente e in modo omogeneo, accanto a nuelei reniformi od ovali, 
di media grandezza, chiari, con un nucleolo eccentrico e scarsi granuli 
cromatici dispersi nel carioplasma. Le cellule erano generalmente mo- 
nonucleate: talora accadeva di imbattersi in isolette di sostanza proto- 
plasmatica anucleata, come anche in nuclei isolati e privi di qualsiasi 
mantello protoplasmatico per quanto tenue. 


Il reperto istologico di quest’ ultimo caso è ben diverso dai 
precedenti: in questi resti di ipofisi lo stroma può dirsi aumen- 
. tato solo in modo relativo, solo in rapporto, cioè, alla penuria 
degli epiteli. Difatti la rete connettiva, che costituisce l’impalca- 
tura della glandola, continua a mantenersi esilissima, al pari di 
ciò che può notarsi in un’ipofisi infantile non atrofica: molto pro- 
babilmente il rapido accrescimento del tumore, nel quale l’esame 
microscopico dimostrò la presenza di numerosissime cariocinesi, 
ha semplicemente provocata la distruzione della parte nobile, gli 
epiteli, e relativamente risparmiato il tessuto di sostegno, più 
resistente. Quei grossi cordoni compatti, ricchi di cellule glando- 
lari, che son propri all’ipofisi degli individui giovani, avevano in 
questo caso ceduto il posto a filze più o meno delicate e sottili 
di epitelî atrofici, vacuolizzati e difficilmente tingibili. Niente cel- 
lule cromofile : tutt’ al più qualche minimo granulo, riconoscibile 
nel protoplasma solo ad un esame molto diligente e in un numero 
assai scarso di epiteli, ma che bastava a dimostrare come in ta- 
lune cellule, pur così gravemente alterate, non fosse ancora spenta 
del tutto l’ attitudine alla funzione. ì 
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CONSIDERAZIONI 


Si è visto con ciò come nei vari esemplari corrispondano a 
diverso grado di atrofia alterazioni istologiche più o meno estese 
e profonde. 

Prima però di riepilogare i reperti e dare ai fatti osservati l’in- 
terpretazione ch’io reputo migliore, credo opportuno fermare l’at- 
tenzione su alcuni dettagli di istologia normale dell’ipofisi, intorno 
al quali regna tuttora controversia di opinioni tra i vari autori. Così, 
nei riguardi della colloide è noto da molto tempo ch’essa predilige 
insediarsi in quella porzione del lobo glandolare che il Pereme- 
schko (!) ha denominata Markschicht, e che solo in quantità 
molto scarsa è dato, di solito, trovarla nel resto del lobo. Il Ro- 
gowitsch (1. c.), nelle sue ricerche sull’ipofisi del coniglio, ha visto 
sostanza colloide anche in grembo agli alveoli di quello strate- 
rello corticale del lobo, ch’ egli ha chiamato Mantelschicht e che 
considera come un prolungamento dello strato midollare, come 
una specie di lamina epiteliale di rivestimento all’ intorno della 
parte centrale e più soda della glandola. Questi rapporti di topo- 
grafia della colloide vengono confermati anche dai miei esami e 
in particolare sento, in base ad essi, di poter estendere all’ipofisi 
umana quella dicitura di Mantelschicht, che il Rogowitseh ha adot- 
tato per l’ipofisi di coniglio, in quanto anche in molte ipofisi 
umane, se non in tutte, si può convincersi di questa preferita si- 
tuazione corticale della colloide. Di tale sostanza i miei preparati 
ne dimostrarono presente, in quantità relativamente scarsa, anche 
nella porzione centrale del lobo e precisamente in grembo a quei 
cordoni epiteliali più o meno grossi che ne formano la compage, 
nonchè nel lume degli stessi vasi sanguigni. Su questi dettagli non 
meriterebbe davvero ritornare, se recentemente il Gemelli (*) non 


(1) Virchow's Archiv, Bd 38, 1867, pag. 331. 
(2) Bollettino della Società medico-chirurgiea di Pavia. Seduta del 
30 Gennaio 1903. 
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si schierasse contro l’ opinione generalmente professata da tutti 
coloro che si occuparono sinora dell’istologia dell’ipofisi, negando 
alla colloide, una situazione intralveolare e se Stieda (!) prima e 
Benda (*) poi, non dichiarassero che di vera colloide non ne esi- 
ste nei vasi sanguigni dell’ ipofisi. Il Gemelli dice a tal propo- 
sito ::“ Se noi ricorriamo ad una buona fissazione, non troviamo 
“ mai sostanza colloidea nel centro dei singoli cordoni di cellule 
glandolari. Questo negli animali uccisi in pieno stato di salute 
e nell'uomo quando il processo patologico, che ne ha determi- 
nato la morte, non ha avuto influenza sull’ipofisi ,, (1. c., pag. 33). 
Ad alcuni dei miei esemplari (N. 1 e N. 9) quest’ ultima restri- 
zione è decisamente applicabile, ma per altri io non so trovare 


“ 
“ 


“ 


un movente plausibile, che basti ad impedire, in via di certezza, 
ch’essi possano servire come termine di controllo. Per questi casi 
il reperto microscopico è stato decisamente contrario all’afferma- 
zione del Gemelli, come lo è stato del pari quello di altre ipo- 
fisi apparentemente sane, di individui di media età, sulla quaran- 
tina circa, tolte dalla sella con tutta cura, fissate nel liquido di 
Hermann e colorite col metodo di Galeotti, col quale la colloide 
spicca pel suo colorito verdastro tra gli epiteli dei cordoni, nel 
centro o alla periferia degli alveoli. Identici risultati ebbi anche 
di recente nell’ ipofisi di un uomo di 45 anni, certo Calzavara 
Vincenzo (N. 9359 del Registro delle autopsie dell’ Istituto), che 
fissai senza togliere dalla sella turcica e tagliai poi in serie as- 
sieme alle pareti della sella decalcificate. 

Rispetto poi all'altra questione, all’esistenza, cioè, di colloide 
nei vasi sanguigni dell’ipofisi, ottenni pure, ripeto, in alcuni dei 
miei preparati di glandole atrofiche, la più chiara conferma del 
fatto. La colloide trovavasi indubbiamente presente nel lume dei 
capillari del lobo anteriore (mai la vidi in quelli del lobo nervoso), 
preferiva, come già notai, i minori ed era rappresentata da sfe- 
rule talora grandi quanto un’ emazia, tal’ altra molto più grosse, 
fino a 4-5 volte il volume di un globulo rosso. Certo è che il fe- 
nomeno del passaggio della colloide nei vasi deve esser soggetto 
a condizioni particolari e non sempre dipendenti dalla rigogliosa 

(1) Zieglers Beitriige. Bd. VII, 1890, pag. 537. 

(2) Verhand. d. physiol. Gesellschafi zu Berlin, 1899-1900, N. 5-7. 
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formazione di colloide nell’ipofisi. Io, ad es., ne riconobbi chiara- 
mente la situazione endovasale in due delle ipofisi qui descritte, 
le quali, fra tutte le altre di questo gruppo, non occupavano 
certo il primo posto nei riguardi dell’ abbondanza in contenuto 
colloideo. Se sono d’ avviso che il reperto non debba ritenersi 
esclusivamente subordinato allo stato di atrofia dell’ organo, poi- 
chè lo notai anche in ipofisi sane, non posso però escludere che 
nelle ipofisi più o meno gravemente atrofiche esso sia più mani- 
festo che nelle altre apparentemente integre. L’aver chiaramente 
constatato il fenomeno in due su nove esemplari lo lascia fino a 
un certo punto dubitare, dal momento che lungo altri numerosi 
esami di ipofisi umane non atrofiche, io lo vidi in pochissimi casi. 
Forse su tale rarità del reperto riposa la ragione principale delle 
discrepanze che tra i vari osservatori esistono a questo riguardo. 

Del resto I’ impugnare, come fa lo Stieda, un dato di pura 
constatazione istologica col trascinare la questione nel campo della 
fisiologia [Egli, polemizzando col Rogowitsch, avanza, infatti, il 
dubbio che la colloide, ceduta al sangue come un secreto, “ po- 
“ trebbe, per trasporto embolico, danneggiare l’organismo... poichè 
“ principale sua proprietà è l’insolubilità nell'acqua e nelle solu- 
“ zioni saline , (1. c., pag. 549)], val quanto negare un feno- 
meno perchè non se ne sa trovare una conveniente spiegazione ; 
senza contare che lo Stieda fonda il suo raziocinio su di una pre- 
messa non sicura, poichè Egli pretende subordinare i fenomeni chi- 
mici, che si svolgono nell’organismo vivente, alle stesse leggi delle 
reazioni chimiche provocate sul protoplasma morto, il qual modo di 
giudicare conduce molto spesso a corollari assurdi. L’ ignoranza 
presente sul destino della colloide endovasale riconoscibile nell’ i- 
pofisi non deve farci disconoscere l’esistenza del fatto. Forse quel 
color rosa pallido che prendono con l’ eosina certe gocciole col- 
loidi intravasali, a differenza di altre fortemente eosinofile, tinta 
pallida ch'io stesso riconobbi nei miei esami e che già fu notata 
dal Rogowitsch, dal Comte (1. e. pag. 98) e dallo Schénemann (1), 
sta a designare una modificazione chimica della colloide, la quale 
prelude al suo dissolvimento finale nella massa sanguigna. 

Non mi soffermo a discutere la natura del legame esistente 


(1) Virchow's Archiv, Bd 129, 1892, pag. 310. 
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tra la colloide e le cellule epiteliali nell’ipofisi, poichè gli esami 
finora fatti non mi hanno dato al riguardo una risposta decisiva: 
ciò che non posso, invece, passare sotto silenzio è la questione 
relativa al significato morfologico e funzionale degli  epiteli. 
Sotto tal rispetto, dai primi studi di Flesch, di Dostoiewsky 
e di Lothringer (1. c.), che nel lobo anteriore dell’ipofisi tassa- 
tivamente ammettevano due varietà di elementi .bene distinti, 
i cromofili, ed i cromofobi, fino;alle ricerche citologiche recenti 
di Benda (1. c.) si è fatto un passo notevolissimo e tanto più 
importante in quanto, venendo meno la fisiologia sperimentale, 
s'è contribuito, sulla fede dei puri dati istologici, ad elevare un 
organo, a torto creduto rudimentale, alla stessa dignità funzio- 
nale di altre glandole notoriamente attive. Il Benda ha arricchite 
le nostre conoscenze sulla struttura dell’ipofisi di una serie di 
delicate e fine particolarità e gli dobbiamo esser grati di aver 
resa, coi suoi speciali metodi di colorazione, evidente nel modo 
il più chiaro quella successione morfologica e funzionale delle 
cellule ipofisarie, sulla quale aveva già richiamato l’attenzione 
degli studiosi il Saint-Remy fin dal 1892. 

I miei preparati, in particolare quelli del capo 2° e del 4° 
dànno la più chiara conferma del modo generale di interpretare 
le diverse apparenze morfologiche degli epiteli ipofisari, secondo 
le idee di Saint-Remy e di Benda. L'unico particolare in cui 
la mia opinione discorda un poco da quella dell’ ultimo Au- 
tore riguarda le modalità di successione dei diversi tipi cel- 
lulari in ordine alla funzione. 

Nelle ipofisi dei casi sopra ricordati, che mi diedero, col 
metodo del Benda all’ alizarina e bleu di toluidina, i migliori 
preparati della mia raccolta, io già descrissi, oltre alle piccole 
cellule pallide, tinte in rosa molto sbiadito dall’alizarina (cro- 
mofobe di Flesch, Hauptzellen di Rogowitsch e Stieda), tre di- 
versi tipi di cellule eromofile : 1° cellule voluminose, da 12 fino 
a 22 p per lo più rotonde, talora poligonali, con protoplasma 
ricchissimo di granuli cianofili delle più varie dimensioni, ora 
grossi e piuttosto rari, ora piccoli e molto stipati: al contorno 
delle cellule di solito i granuli raggiungono una grossezza mag- 
giore che verso il centro del corpo e acquistano anzi l'aspetto 
dli sferette o blocchetti fortemente tinti in violetto. In queste 
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cellule il metodo di Benda non mette in rilievo una speciale 
membrana : il loro margine è costituito dall’asseriamento più o 
meno regolare delle sferette cromofile, le quali sembrano avere 
qua e là tendenza ad abbandonare la cellula madre per guada- 
gnare gl’interstizii tra elemento ed elemento o. portarsi verso la 
parete dei capillari sanguigni. Il nucleo è di solito piccolo ed 
eccentrico : talora non lo si vede affatto, perchè mascherato dal 
forte accumulo dei granuli del protoplasma. Nelle cellule fornite 
di granuli grossi e rari, la parte ialoplasmatica del citoplasma 
apparisce, per quanto si può scorgere con i più forti ingrandi- 
menti, omogenea o tinta in rosa pallido, ragione per cui i gra- 
nuli spiccano molto distintamente. 

2° Cellule epiteliali tinte in rosso-cupo dall’alizarina, grandi 
all'incirca quanto quelle del primo tipo, di cui riproducono i 
caratteri di forma, non però la costituzione intima : difatti il gra- 
nuloplasma è scarso e si riduce a poche formazioni granulari vio- 
lette disperse qua e là in grembo alla massa protoplasmatica o- 
mogenea, rosso-intensa (cellule a tipo misto). Questi granuli talora 
sono minuti a guisa di polvere, tal’altra un pochino più grossi, ma 
non arrivano mai nè alle dimensioni, nè alla stipatezza delle sfe- 
rette cromofile delle cellule prima descritte : essi occupano in qual- 
che cellula la porzione perinucleare del protoplasma, a guisa di 
alone, o si condensano in uno o due blocchetti indifferentemente 
situati nella massa protoplasmatica, a simiglianza di quelle for- 
mazioni note sotto il nome di paranuclei o cromosomi. 

3.9 Vi ha infine un terzo gruppo di cellule (cellule alizari- 
nofile), le quali somigliano molto alle cellule del 2° tipo in 
quanto hanno la stessa forma, le stesse oscillazioni di volume e 
analoga colorazione del protoplasma in rosso-cupo; però in que- 
st’ ultimo non v'è traccia di differenziamento in granuli o si ar- 
riva a distinguerne solo di piccolissimi ed oltremodo rari. Esse si 
differenziano bene dalle Hauptzellen le quali sono più piccole 
ed hanno un citoplasma di color rosa più pallido. 

I tre tipi di cellule sovra elencati costituiscono nel loro in- 
sieme il gruppo delle cellule cromofile, poichè tutti hanno una 
più o meno spiccata simpatia per i colori. Nei. preparati alla 
Benda tale gruppo perciò comprenderebbe : cellule ciamofile vere, 
cellule a tipo misto e cellule alizarinofile pure. La varietà di 
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mezzo, e forse anche l’ultima, rientrano o possono identificarsi 
senz’ altro con la classe delle anfofile di Benda. Io però credo 
di dover dare alla successione cronologica di queste tre varietà 
di cellule un’interpretazione, come dissi, diversa da quella del 
Benda, pur essendo d’accordo con lui nel ritenerle stadi funzio- 
nali differenti di uno stesso tipo elementare. 

Le cellule «nfofile rappresentano, secondo: il Benda, lo stadio 
terminale della funzione, quello stadio, cioè, in cui la cellula si 
prepara al riposo funzionale per diventare elemento pallido o 
eromofobo. A mio avviso, al contrario, la successione morfologica 
in ordine alla funzione si effettua per l’appunto in senso in- 
verso : le cellule del 2° e 3° tipo, ch'io descrissi, non sono cel- 
lule che si preparino al riposo, ma Hawptzellen che esordiscono 
nella funzione, si caricano di materiali nutritivi, rendono il loro 
protoplasma più abbondante, più denso e colorabile e lo mettono, 
in breve, in istato di poter accingersi alla separazione dei gra- 
nuli. Questi ultimi verrebbero perciò a costituirsi in grembo ad 
un protoplasna denso e decisamente cromofilo, qual'è quello 
delle cellule del 2° e 3° tipo: i granuli, una volta trasformati 
nel prodotto ultimo di. secrezione, lascierebbero pallida e a con- 
fini indecisi la cellula madre, trasformata così da cromofila in 
cromofoba. 

Tra gli argomenti che rendono più attendibile la mia opi- 
nione al confronto di quella del Benda, cito i seguenti: 1.° L’a- 
spetto dell’jaloplasma nelle cellule cianofile vere. - 2.° la situa- 
zione dei pochi granuli protoplasmatici nelle cellule @ tipo misto. 

In quelle cellule cianofile vere i cui granuli sono grossi e 
rari, e che mostrano perciò di essere all’ acme della funzione 
secretiva, l’jaloplasma visibile tra i granuli è rosa-pallido, simile 
a un dipresso a quello delle cellule cromofobe: ora a me sem- 
bra sia più giustificato ammettere ch’esso rimanga tale dopochè 
l’elemento ha esauriti i suoi granuli per la formazione del secreto, 
piuttostochè aumenti di densità all’atto di entrare in una fase che 
funzionalmente deve considerarsi di regresso. 

Secondo me, quindi, le cellule cianofile vere, ricche di granuli, 
non possono diventare «nfofile che passando attraverso allo stadio 
della eromofobia completa, diventando, in altre parole, Hauptzellen. 

Il secondo argomento riguarda la situazione dei granuli in 
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molte delle cellule del 2° tipo: le granulazioni occupano infatti 
preferibilmente la sezione del protoplasma che sta accanto al 
nucleo. Ora è noto (Galeotti (*)) che in altre cellule glandolari, 
nelle quali la funzione secretoria si esplica morfologicamente con 
la formazione dei granuli, questi cominciano per l'appunto a com- 
parire nell’alone protoplasmatico perinucleare e migrano, in se- 
guito, ingrossandosi, verso la periferia della cellula per sortirne 
sotto forma di prodotto secretivo. Tale conoscenza depone in fa- 
vore del giudizio suesposto, che nei riguardi, cioè, delle cellule 
del 2° tipo, si tratti, con molta verosimiglianza, di elementi che 
stanno preparandosi al lavorio funzionale o l’ hanno di già iniziato, 
non di cellule che regrediscano verso la fase di riposo. 

. Ricordo ancora come del ciclo morfologico evolutivo delle 
cellule dell’ipofisi facciano anche fede i miei preparati all’ ema- 
tossilina-eosina, in particolare quelli del caso N. 8, in molti dei 
quali erano riconoscibili, accanto a cellule epiteliali eosinofile 
pure e cianofile pure, anche altri elementi con protoplasma prov- 
visto contemporaneamente di granuli acidofili e di granuli ba- 
sofili: dal che dovrebbe dedursi, contro l’ opinione di Lothrin- 
ger, che non sono vere cellule cromofile le sole eosinofile. 

Relativamente all’ ulteriore destino dei grossi granuli e delle 
zollette cromofile delle cellule del 1° tipo, non ho dati di sicura 
osservazione su cui basare un giudizio: certo tali formazioni ri- 
producono perfettamente le immagini delle sferule di secreto di 
altre glandole a condotto eseretore e tutto fa credere alla loro 
dissoluzione finale in un prodotto liquido destinato a versarsi, in 
virtù di fenomeni osmotici, nella corrente linfatica 0 sanguigna. 
È presumibile così avvenga poichè sferule ‘cromatofile, come tali 
io ne vidi nel lume dei vasi sanguigni, tra le emazie, solo ra- 
ramente, così da far, pensare ad un reperto del tutto casuale e 
forse in rapporto con inevitabili difetti tecnici. D'altra parte il 
fatto da me altrove messo in rilievo, che i granuli con le di- 
mensioni di sferette o di goccioline preferiscono disporsi. lungo 
il margine cellulare addossato alla parete dei cupillari aceredi- 


(1) Internat. Monatschrift f. Anat. u. Physiol. Bd. XII, 1895 e Poli- 
clinico. — Sezione, Medica, 1895, Vol. II, pag. 248. 
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terebbe l’ipofisi di uno scambio osmotico reciproco tra i prodotti 
secretivi delle cellule ed il contenuto dei vasi sanguigni, 
si 

Venendo ora, in particolare, alle alterazioni che si possono 
ritenere conseguenti all’ atrofia, non manco di osservare. che su 
nove esemplari, ch’ io descrivo, tre appartengono ad individui al 
disotto di 9 anni, altri quattro ad individui di media età e i due 
che rimangono a vecchi, rispettivamente di 72 e di 80 anni. 

Accennai, in principio di questo lavoro, come'il Caselli som- 
mariamente ricordi alcune delle alterazioni cui va soggetta l’ipo- 
fisi lungo il corso della vita: su di esse qualche notizia troviamo 
anche nei lavori più recenti di Thom, di Benda e di Erdheim, e 
riguarda specialmente il leggero aumento dello stroma e della 
colloide, che progredisce con gli anni, e la quantità degli epiteli 
cromofili, i quali, scarsi nell’infanzia, arrivano, secondo l’Erdheim, 
ad un massimo nell’ adolescenza, sin’ verso il trentesimo anno, e 
regrediscono poi di numero nell’età avanzata. Senza disconoscere 
il valore di queste relazioni degli AA., ho creduto tuttavia con- 

- veniente accingermi all’ interpretazione dei miei reperti solo dopo 
essermi procurato personalmente, con lo studio sistematico di pa- 
recchie ipofisi nelle varie età, quel complesso di conoscenze in- 
torno alle modificazioni fisiologiche nell’ aspetto complessivo del- 
l'organo, senza delle quali mi sarebbe mancato ogni giusto cri- 
terio per valutare le alterazioni indotte dall’atrofla. 

Quantunque disponga di un gran numero di ipofisi umane, 
la scelta del materiale opportuno per questo scopo non era delle 
più facili: ho scartate tutte le ipofisi di morti per infezioni od 
autointossicazioni, non tanto perchè si abbiano precise controin- 
dicazioni a considerarle come normali (chè il recente lavoro del 
Torri (') sulle alterazioni della ipofisi nelle malattie infettive mi 
pare portato troppo affrettatumente alle conclusioni per servire di 
base), quanto perchè è presumibile che la porzione glandolare 
dell’ ipofisi, al pari di molte altre glandole dell'economia, non deva 
restare indifferente all’ azione dei tossici circolanti, di qualunque 


(1).L’ipofisi nelle infezioni - Pisa, Tipogr. Orsolini-Prosperi, 1903, 
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origine e natura sieno. Ho perciò limitata la mia scelta alle ipofisi 
di individui venuti a morte repentinamente, di malattia spontanea 
(emorragie cerebrali, paralisi cardiaca) o di accidenti violenti 
(frattura del cranio da caduta, omicidio per arma da fuoco) e in 
particolare, nei vecchi, alle morti per semplice marasma senile, 
costituendomi un gruppo-campione di ipofisi opportunamente sele- 
zionate tra individui di varia età, dai 2 ai 93 anni. Le esigenze 
di una dettagliata relazione su quanto son venuto apprendendo 
in questi esami mi porterebbero troppo oltre i confini del tema 
che è scopo del presente lavoro, siechè m’ accontento, per ora, 
prevenire che ritengo come inerenti allo stato di atrofia dell’ipo- 
fisi, e fino a un certo grado indipendenti dalle fisiologiche, quelle 
modificazioni strutturalî, che qui sotto riassumo. Esse riguardano 
il tessuto di sostegno, i vasi sanguigni e gli epiteli della porzione 
glandolare dell’ ipofisi, la quale è stata, in queste ricerche, parti- 
colarmente presa di mira come la più interessata dal processo. 

Le alterazioni del lobo nervoso, messe forse in rilievo defi- 
cientemente dai metodi tecnici applicati specialmente per lo studio 
del lobo anteriore, trovano anche ragione della loro poca entità 
ed evidenza nella mancanza di elementi cellulari ben differenziati 
nella struttura di detto lobo e nella constatazione ch’ esso, come 
si disse, partecipa all’ atrofia solo di rado e in grado sempre 
moderato. Tali alterazioni si riducono ad un certo aumento del 
pigmento granuloso gialliccio, che presenta alcune delle reazioni 
del lipocromo e ad una maggior abbondanza di quei corpi sferici, 
omogenei, mediocremente rifrangenti, che con l’eosina si tingono 
in rosa-pallido e con la fuxina acida in rosso-intenso e che ab- 
biamo interpretati eome formazioni ialine. 

Relativamente al lobo glandolare i miei esami misero anzi- 
tutto in evidenza un certo stato di iperplasia dello stroma. Questo 
nel lobo anteriore dell’ ipofisi umana è normalmente sottile, a 
maglie piuttosto ampie e oltremodo delicate, tanto più delicate, 
come ha già notato nelle sue vecchie ricerche anche il Luschka 
(1. c.), quanto più l'individuo è giovane. Lo studio comparato 
delle tre ipofisi atrofiche di bambini (Osserv. 14, 22 e 9) e di 
quelle dei vecchi ha confermata in generale questa nozione. In 
tutti e tre i bambini i sepimenti che delimitavano gli alveoli si 
erano conservati sottili, tantochè pel volume non si sarebbero po- 
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tuti differenziare da quelli di una glandola giovane e sana ; però 
se si passava a stabilire il rapporto tra cellule glandolari e tes- 
suto di sostegno, non isfuggiva il fatto che la riduzione quanti- 
tativa dello stroma, in rapporto all’ atrofia del lobo, era di gran 
lunga inferiore a quella patita dalle cellule glandolari. Non si 
trattava di una reale iperplasia, ma di una semplice preponderanza 
relativa del connettivo sugli elementi epiteliali, in quanto l’atrofia 
s'era effettuata più a spese di questi ultimi che del tessuto di 
sostegno. Nelle ipofisi atrofiche dei quattro individui di media età 
(Osserv. 48, 52, 72 e 82) e nelle altre due di vecchi (Osserv. 3% e 64) 
il comportamento del connettivo era diverso non solo da esem- 
plare ad esemplare, ma eziandio nei diversi punti di una stessa 
ipofisi. In genere lo strato corticale sottoposto all’operculum sellue 
turcicae ha dimostrata una tendenza all’ iperplasia dello stroma 
molto più manifesta che il resto della glandola: qui abbiamo viste 
le più grosse travate connettive, fornite di vasi sanguigni a pareti 
robuste, circoscrivere spazi alveolari molto ristretti, poverissimi di 
cellule glandolari, tantochè la caratteristica conformazione del tes- 
suto ipofisario a grossi cordoni epiteliali, impalcati su di un de- 
licato reticolo, era del tutto perduta. Nelle altre località del lobo 
talora il tessuto di sostegno era evidentemente iperplasico, tal’altra 
non dimostrava affatto di esserlo, così che andrebbe, secondo me, 
accettata con qualche riserva l’ asserzione del Caselli essere l’al- 
terazione istologica dell’ atrofia specialmente costituita da neofor- 
mazione di connettivo. In qualche caso infatti tale iperplasia esiste 
e s' accompagna anche ad un ispessimento della capsula propria 
dell’ ipofisi, di modo che si direbbe ch' essa parta precisamente 
dalla capsula per guadagnare il centro del lobo, in qualche altro 
caso, al contrario, è circoscritta e di grado moderato. Ricordo, a 
tal proposito le due ipofisi di vecchio, nelle quali, sulla fede delle 
relazioni bibliografiche, mi sarei aspettato di vedere lo stroma 
reso, dallo stato di atrofia, molto più manifesto di quanto non 
ebbi a trovarlo (così nell’ Osserv. 6% notavansi isole abbastanza 
estese di tessuto a stroma sottile) ed ancora ricordo le due ipofisi 
di soggetti sifilitici (Osserv. 5* e 8a), i cui reperti lasciano for- 
temente dubitare se non debba l’eccedente e diffuso sviluppo del 
connettivo porsi a carico dell’infezione, piuttostochè del semplice 
stato di atrofia. Questi due ultimi casi io credo possano vera- 
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mente considerarsi come esemplari abbastanza dimostrativi di 
“ ipofisite interstiziale atrofica , : in favore della natura specifica 
di tale processo rispettivamente potrebbero deporre per uno di essi 
l’ ispessimento delle pareti di alcuni vasi sanguigni e le emorragie 
interstiziali, per l’altro la combinazione di alterazioni sicuramente 
infiammatorie dello strato sottopercolare con una diffusa pachi- 
meningite emorragica, qualora si giudichi la pachimeningite ezio- 
logicamente equivalente alle altre manifestazioni sifilitiche dello 
stesso cadavere (focolai di rammollimento nel cervello, sclerosi 
del midollo spinale), la qual cosa mi sembra, anche per analogia 
con altri casi esistenti nella letteratura, più che giustificata. 

Che nell’ipofisi stabilisca talvolta la sua sede il sranuloma 
sifilitico era fatto già noto dopo le osservazioni di Weigert (!), 
di Barbacci (2), di Sokoloff (3), di Bireh-Hirsehfeld (4) e per..la 
recentissima comunicazione di Kufs (5): questi miei reperti aprono 
invece adito al dubbio se non possa il virus sifilitico determinare 
nell’ipofisi un'alterazione strutturale diffusa, a tipo produttivo, la 
quale porti tardivamente all atrofia indurativa, analogamente a 
quanto si constata anche in altri organi glandolari, (testicolo, pol- 
mone), senza la coesistenza di una formazione granulomatosa. 
Naturalmente, com'è eccezionale il trovare una gomma insediata 
nell’ipofisi, potrà essere del pari infrequente l’ ipofisite interstiziale 
specifica : nello studio di altri quattro casi di sifilide terziaria, le 
cui ipofisi fan parte della mia collezione, io vidi una sol volta, 
in un uomo di 48 anni, un’iperplasia moderata del tessuto di so- 
stegno del lobo anteriore senza atrofia dell’ organo e sono incerto, 
data l’età non giovane dell’individuo, se tale iperplasìa debba 
esclusivamente ritenersi come una manifestazione specifica. 

Quanto ai vasi sanguigni del lobo glandolare non si ebbe un 
reperto uniforme in tutte le ipofisi esaminate: così, mentre in 
qualche caso di atrofia da schiacciamento (Osservazione 1% e 92) 
la loro riduzione volumetrica era naturalmente molto più mani- 


1) Virchows Archiv, Bd 65, 1875, pag. 223. 

2) Lo sperimentale, 1891. 

3) Virchow’s Archiv, Bd 143, 1896, pag. 333. 
Lehrbuch der speciellen pathol. Anatomie, 1896. 
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(5) Arch. f. Psychiatrie u. Nervenkrankheiten, Bd 39, 1904, pag. 134. 
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festa di quanto potesse comportare lo stato. fisiologico, seguendo 
in ciò la sorte degli alveoli, in altri esemplari l’ampiezza dei 
capillari, se non il loro numero, eccedeva sulla norma. Nell osser- 
vazione 82 si è ricordata, ad es., una voluminosa isola fibro-an- 
giomatosa nel centro del lobo anteriore e in qualche altro caso 
(Osservazione 3°) vasi sanguigni molto ampi, o nello strato glan- 
dolare sottopercolare o nel cosidetto Markschieht di Peremeschko: 
accanto a ciò, piccoli stravasi ematici recenti ed antichi ora nel 
lobo nervoso (Osservazione 5%), ‘ora nel glandolare (Osservaz. 82). 

La ripienezza dei vasi era pur soggetta nei singoli esem- 
plari a forti oscillazioni. Il Thom (1. e. pag. 636), avendo trovato 
in due bambini anemici l’ipofisi piccola, atrofica, ne dedusse che 
l’anemia generale, data la ricca distribuzione dei vasi sanguigni nella 
glandola, deve di necessità recarle una riduzione volumetrica. 
Quantunque il principio non escluda che vi possano essere ipofisi 
atrofiche a vasi larghi e ripieni, secondo quanto s'è visto in 
qualcuno dei nostri esemplari, io non mi sento autorizzato a con- 
dividere l’ opinione del Thom, nè tanto meno ad ammettere che 
il fenomeno ch'egli ricorda sia costante: in molti individui ane- 
mici, bambini ed adulti, in taluno dei quali la morte era impu- 
tabile a ripetute perdite sanguigne (anchilostomiasi, papilloma 
vescicale), rinvenni un’ipofisi poverissima bensì di sangue, ma di 
volume superiore al medio, forse per la sopravvenuta degenerazione 
grassa del parenchima glandolare. Nei riguardi della grossezza 
gli effetti dell’adiposi erano perciò prevalsi su quelli dell’ anemia, 
al pari di ciò che, del resto, si nota in condizioni analoghe su 
altri organi pur riccamente vascolarizzati. 

Non mancavano nei miei casi, accanto alle oscillazioni del 
calibro e del contenuto dei vasi, anche modificazioni talora note- 
volissime della loro parete. Ricordo, a tal proposito, la delicata 
struttura di questi vasi in condizioni fisiologiche : la loro parete 
funge anche da membrana limitante gli alveoli glandolari, così 
che le cellule epiteliali rimangono separate dalla corrente sangui- 
gna pel solo intermezzo di una lamina anista fornita di endotelio ; 
questi vasi hanno, in breve, la struttura dei capillari. Nell’ipofisi 
sana qualche ramuscolo arterioso di provenienza della carotide 
interna, prima di risolversi in capillari, si addentra talora per 
breve tratto nella compage del lobo, ma è difficilmente riconoscibile 
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per la delicatezza della sua parete. Al contrario, in alcuni dei 
miei casi di atrofia, i vasi parevano scavati nello spessore di 
robusti tramezzi connettivi, i ramoscelli arteriosi situati alla peri- 
feria della glandola si differenziavano molto bene dagli altri per 
l’ispessimento selerotico della loro parete (Osservazione 5) e talune 
volte si arrivava perfino alla obliterazione del lume per l’istituirsi 
di un processo di endarterite produttiva (Osservazione 72): in tale 
evenienza era logico ammettere che tra locclusione vasale e 
l’atrofia intercorresse un rapporto di causa ad effetto. 

Di conserva con le modificazioni dello stroma e dei vasi 
procedevano quelle delle cellule glandolari : e qui i nostri reperti 
ci consigliano a distinguere le alterazioni indotte dall’atrofia se- 
condaria da quelle inerenti all’atrofia essenziale. 

Nell’atrofia secondaria a compressione, della quale possiamo 
considerare come modelli assolutamente tipici i casi 1° e 99, le 
cellule epiteliali modificavano, in relazione al grado dell’ atrofia, 
più o meno salientemente la disposizione nel lume degli alveoli e 
la loro composizione intima: oltre a ridursi nelle dimensioni ed 
a perdere alquanto nella attitudine alla tingibilità, esse, in rap- 
porto alla deformità e ristrettezza degli alveoli, assumevano pre- 
feribilmente una situazione parietale, vale a dire si disponevano, 
contro il comune, lungo e a ridosso della parete dell’ alveolo, l’una 
appresso all’altra, in uno strato continuo come nelle glandole tu- 
bulari semplici l’epitelio di rivestimento si appoggia alla propria 
membrana basale. Negli alveoli foggiati a losanga e molto lunghi 
e stretti, questa disposizione seriata e parietale degli elementi 
glandolari era chiaramente evidente, mentre in altri alveoli schiac- 
ciati e impiccoliti in ogni senso, l'accumulo delle cellule poteva 
anche osservarsi verso il centro della cavità alveolare e ne risul- 
tava, in tal caso, dal loro addossamento reciproco, un cordoncino 
epiteliale oltremodo esile e delicato. Avveniva così che interi cor- 
doni glandolari presentavano le note caratteristiche di una grave 
atrofia, la quale nell’osservazione 18 si rendeva più manifesta 
verso la periferia del lobo glandolare direttamente esposta agli 
effetti della compressione, mentre nell’osservazione 9% interessava 
tutta intera quella sottile laminetta epiteliale che rimaneva quale 
rappresentanza del lobo anteriore. Sia nell’un caso che nell'altro 
le cellule si raccoglievano in numero assai scarso, 3 0 4 al mas- 


(79) SULL’ ATROFIA DELL’ IPOFISI 793 


simo, nel lume del corrispondente alveolo, erano molto piccole per 
penuria di protoplasma, con confine indeciso e nucleo atrofico, 
preferibilmente rotondo, a colorazione piuttosto pallida e omogenea. 
Il citoplasma in questi elementi presentavasi assai di rado vacuo- 
lizzato, anzi nell’osservazione 1 si potevano passare in rassegna 
molti e molti campi microscopici senza trovar traccia di vacuoli 
nelle cellule. L’atrofia semplice era, perciò, in quest’ esemplare il 
carattere regressivo prevalente. Per l’altro caso (osservazione 9), 
a giudicare dall’ abbondanza di zone di rarefazione, talune delle 
quali rotonde, nello spessore degli esili cordoni, non si poteva 
certamente escludere che la diffusa desintegrazione degli epiteli 
fosse stata preparata e accompagnata da fenomeni degenerativi. 

Nell’osservazione 14, l’espressione morfologica della funzione, 
deteriorata nello strato corticale del lobo per la più diretta espo- 
sizione del tessuto alla causa atrofizzante, aveva subìto nelle parti 
profonde, lontane dal tessuto caseificato e prossime alla porzione 
nervosa, un sensibilissimo rialzo per la presenza di serie e grup- 
petti cellulari decisameute eromofili ; nell'altra, la 9*, il profondo 
disordine nutritivo in rapporto col forte schiacciamento del lobo, 
aveva, al contrario, soppressa negli epiteli quasi ‘ogni reazione 
funzionale. A rigore l'attitudine alla funzione non era totalmente 
spenta nemmeno in questi ultimi: qualche granulo minuto e raro 
appariva qua e là nei protoplasmi, a denotare che elementi pur 
così compromessi nella nutrizione non cessavano ancora dal cimen- 
tarsi in uno sforzo funzionale. 

Mentre nell’atrofia secondaria il comportarsi delle cellule 
glandolari mostravasi particolarmente regolato dal grado dell’atrofia 
e dalla relazione più o meno intima di vicinanza intercedente tra 
glandola atrofica e momento generatore dell’ atrofia, nella forma 
primaria il comportamento degli epiteli ‘era subordinato allo stato 
del tessuto di sostegno e dei vasi sanguigni e variava perciò, in 
relazione a questo stato, da località a località anche in una stessa 
glandola. Le più gravi alterazioni oggettivamente riconoscibili 
spettavano, alle cellule glandolari delle isole sclerotiche ed artero- 
sclerotiche. Quivi la riduzione numerica degli elementi, la frequente 
perdita dei netti confini del corpo cellulare con fusione di più 
cellule in ammassi protoplasmatici a più nuclei, la scarsa tingi- 
bilità e la pronunciata vacuolizzazione del protoplasma, erano 
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associati ad alterazioni morfiche e tintoriali dei nuclei cellulari, i 
quali mostravano le forme più strane, a bastoncello, a clessidra, 
a mora, si tingevano quasi tutti intensamente e in forma omo- 
genea e manifestavano qua e là evidente tendenza al dissolvimento 
per cariorexi. Se la fusione degli elementi epiteliali raccolti in un 
alveolo era completa, sembrava d’esser di fronte più ad una cel- 
lula gigantesca isolata polinucleata, che ad un cordone epiteliale 
in sezione ottica. In grembo a qualche alveolo si scorgeva soltanto 
un reticolo di protoplasma omogeneo o a finissimi granuli le cui 
maglie, di grossezza la più varia, mettevano capo alla parete 
dell’alveolo, come rappresentanze dei vecchi epiteli caduti in 
preda a disfacimento granulare. 

Nelle località dove Il iperplasia dello stroma e l’ispessimento 
della parete dei vasi erano ancor manifesti, ma non così cospicui 
da pervertire l’aspetto generico del tessuto fino a renderne diffi- 
cile l’ identificazione, accanto a cellule glandolari atrofiche facevano 
la loro comparsa certi grossi elementi con protoplasma fortemente 
tingibile, ricco di granulazioni talora eosinofile, tal’altra cianofile o 
miste, con corpo ben delimitato, nucleo vescicoloso a cariosomi sparsi, 
provviste di un certo numero di vacuoli, e di inclusioni rotonde, 
rifrangenti, eosinofile (Osserv. 3%). Qualche vacuolo era perfetta- 
mente chiaro, qualche altro lasciava scorgere una massa omogenea 
gialliccia (nei preparati all’ ematossilina-eosina) che lo occupava 
solo in parte (lipocromo ?). Nei pezzetti di ipofisi fissati in liquidi 
osmici non tutti i vacuoli endocellulari risultavano coloriti in nero 
(Osserv. 52), reperto che deponeva contro la loro esclusiva origine 
da accumulo di grasso: alcuni erano piuttosto interpretabili come 
vacuoli di secreto. I grossi elementi suindicati o giacevano da soli 
in seno ad un piccolo alveolo o erano appaiati o associati a tutt’ al 
più 3-4 cellule del tipo delle Hawuptzellen. Nelle sezioni finitime 
alle isole selerotiche, la ricchezza in cellule granulose delle più 
varie dimensioni andava accentuandosi ed anche nelle ipofisi di 
individui avanzati negli anni certe porzioni della periferia della 
glandola, e in generale le parti meno interessate dall’ iperplasia 
dello stroma, mostravano, compatibilmente con la esilità dei cor- 
doni, un rigoglio funzionale, che pareva in contrasto con la de- 
formazione macroscopica dell’ipofisi. Le cellule pallide, cromofobe, 
erano in molti punti numericamente superate o, per dir meglio, 
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sostituite da elementi cromofili. Ciò si accorda con l asserto di 
Benda, il quale scrive che le variazioni nel volume e nell’aspetto 
macroscopico dell’ ipofisi non influiscono di necessità sul rapporto 
delle cellule cromofile e constata che “in varie glandole schiac- 
“ ciate ed appiattite per l’ aumento della pressione su di esse 
“ esercitata dal cervello, esisteva la normale quantità e riparti 
“ zione delle cellule granulose. , Da ciò il Benda inferisce che 


«U 


le alterazioni delle cellule eromofile “ devono stare in rapporto 
con fenomeni particolari , ('). I miei reperti mi suggeriscono un 
giudizio aneor più decisivo ed avanzato di quello del Benda, poi- 
chè lasciano riconoscere che non solo si arriva, selle ipofisi  mo- 
dicamente atrofiche, alla normale quantità e ripartizione delle cel- 
lule eromofile, secondo 1’ espressione del Benda, ma che si va 
anche più in là, fino, cioè, all’ aumento relativo degli elementi 
granulosi sui cromofobi, o in altre parole alla inversione del nor- 
male rapporto tra le cellule per sostituzione di elementi ad 
elementi. 

Negli esemplari esaminati, il reperto di grossi nidi epiteliali 
in seno alle isole meno colpite dall’ iperplasia dello stroma, mi 
capitò sott’ occhio solo eccezionalmente: pareva che in seguito 
alla scomparsa dei setti divisori fosse avvenuta la fusione di due 
o tre alveoli prossimi in una cavità unica, a contenuto cellulare 
abbondante, simile alle immagini offerte da certe strume iper- 
plastiche dell’ ipofisi. La diversità fra tali formazioni e le zone 
atrofiche risiedeva anche nello stato di buona conservazione delle 
cellule epiteliali, le quali erano fornite di un corpo bene indivi- 
dualizzato con protoplasma di bell’aspetto e nueleo rotondeggiante 
ricco di granuli cromatici: tra esse erano numerose le cellule 
giovani. In qualche caso di atrofia primaria della tiroide la quale, 
strutturalmente parlando, tanti punti di contatto presenta con la 
porzione glandolare dell’ipofisi, è accaduto all’ Hanau (2) e al de 
Goulon (*) di imbattersi in certe formazioni papillari o a cordoni 
pieni, ch’essi battezzarono per follicoli giovani, neoformati : 
lHanau anzi chiaramente parla di “ resti embrionali sviluppatisi 


(1) Berliner Klin. Wochenschrift, 1900, N° 52, pag. 1208. 
(2) Estratto dalle “ Abhandl. des X internat. med. Congresses. , - 
(3) Virchows Archiv, Bd. 147, 1897, pag. TT. - 
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per compenso ,,. Io stesso nella tiroide atrofica dell’ esemplare n. 6 
ho descritti certi otricoli pieni di elementi cellulari i quali richia- 
mavano alla mente l'aspetto della tiroide fetale. Il reperto di nidi 
a tipo iperplastico, da me segnalato anche nell’ipofisi atrofica, 
accomuna, eziandio nelle suesposte particolarità di comportamento 
di fronte allo stesso processo patologico, queste due glandole così 
intimamente collegate da affinità di struttura. 

Pure come fenomeno di compenso funzionale deve forse inter- 
pretarsi la spiccata cromofilia di quella lamina epiteliale nota sotto 
il nome di Markschicht (Peremeschko) o di Epithelsaum (Lothrin- 
ger), la quale in qualche esemplare sembrava più che di solito 
avanzarsi nello spessore del lobo nervoso. In questa porzione 
comunemente costituita da vescicole colloidi e da nidi epiteliali 
pallidi. (porzione cromofoba di Sterzi (!) ), a tipo embrionale, scor- 
gevansi cellule eromofile in un certo numero, particolarmente 
verso la faccia profonda dell’ipofisi: in un caso (osservazione 5a) 
se ne trovarono anche in grembo alle areole di quel delicato 
strato glandolare che inviluppa lo stelo (Umschlagtheit di Loth- 
ringer) e che in condizioni normali, per mia esperienza, non 
mostra di contenerne, o ne contiene assai di rado. 

Come ricordai in principio di questo lavoro, poche sone finora 
le malattie generali dell’ organismo nella quali l’ osservazione ana- 
tomica ha svelato, a carico dell’ipofisi, un particolare comporta- 
mento : tali l’acromegalia (Marie), il mixedema (Ponfick, Vassale) 
il morbo di Flaiani (Benda) e il cretinismo (Virchow, de Coulon). 
Lo Sehénemann (1. c.) ed il Comte (1. c.) hanno descritte speciali 
modificazioni strutturali della porzione glandolare dell’ ipofisi negli 
individui gozzuti e di recente Launois e Mulon (2) nelle donne 
durante la gravidanza. Io sento il bisogno di dichiarare che nes- 
suno dei miei casi presentava anomalie somatiche tali da poter 
rientrare in uno qualsiasi dei quadri morbosi ora enunciati. Quan- 
tunque non di tutti gli individui, le cui ipofisi furono oggetto di 
studio, sia stato partitamente valutato il peso della tiroide, posso 


(1) Intorno alla struttura dell’ipofisi nei vertebrati. Atti dell’ Accad. 
scientif. veneto-trentina-istriana. Vol. I°, 1904. 

(2) Comptes rendus de la Soc. de biologie, Aprile 1903 - e Annales 
de gynecologie et d’obstr. XXXI. T. I, 1904 pag. 2. 
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tuttavia assicurare che questa glandola fu, di regola, assoggettata 
sistematicamente ad un esame macroscopico molto più dettagliato, 
di quanto comunemente si usi nelle autopsie: ciascun lobo venne 
ripetute volte tagliato in ogni senso, affinchè non isfuggissero al 
rilievo le eventuali modificazioni del parenchima. Il risultato di 
quest’indagine è rimasto infruttuoso. Se si eccettui il vecchio 
di 72 anni (osservazione 6) in cui la tiroide aveva anzi volume 
ed aspetto di glandola atrofica e degenerata in grasso, tutte le 
altre erano di tal grossezza da non richiamare su di sè l’ atten- 
zione del dissettore: quelle appartenenti ad individui adulti e il 
cui peso fu valutato, giudicate alla stregua dei dati del Vierordt (!) 
e dell’Hitzig (2) potevano generalmente considerarsi piuttosto infe- 
riori al peso medio. 


CONCLUSIONI 


To compendio quanto risulta dalla mia osservazione sia del- 
l’ipofisi fresca ad occhio nudo, che dei corrispondenti preparati 
microscopici. 


10 Come per tutti gli altri organi, va distinta anche per 

l’ ipofisi un’ atrofia essenziale, idiopatica, da un’ atrofia secondaria. 
La prima si presenta con costanza, se non intervengono par- 
ticolari anomalie, nella vecchiaia, ed è l’ espressione di uno stato 
d'involuzione fisiologica dell'organo : la seconda può determinarsi 
in qualunque epoca della vita e sta particolarmente în relazione 
con uno stato di idrocefalia che duri da un certo tempo, con lo 
sviluppo di tumori nelle vicinanze della sella turcica 0 con  pro- 
cessi infiammatori a tipo distruttivo delle pareti del cavo ipofisario 
e del tessuto glandolare stesso. Mentre questa seconda specie di atrofia 
può colpire indifferentemente l'uno 0 Valtro dei due lobi dell’ipofisi 0 


(1) Daten und Tabellen zum Gebrauch f. Med.,2 Aufl., Jena 1893. 
@) v. Langenbeck's Archiv f. klinische Chirurgie, Bd 47. 1894, pag. 464. 
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tutti e due contemporaneamente, l’ atrofia idiopatica di solito in- 
teressa precipuamente la parte nobile e funzionante dell’ ipofisi, il 
lobo glandolare: la porzione nervosa partecipa null'affatto 0 solo 
in modico grado all’impiccolimento dell'organo. 

2° La rappresentazione anatomica più frequente dell atrofia 
primaria dell’ ipofisi è la depressione, la insellatura più 0 meno 
marcata della sua faccia superiore. Tale deformità si accompagna 
con lo stiramento in basso dell’ infundibolo, con l allungamento è 
assottigliamento del peduncolo e con la dilatazione del forume cen- 
trale dell’’operculum sellae turcicae, è! quale abbandona il punto 
d'impianto dello stelo sull’ ipofisi e si retrae eccentricamente, la- 
sciando scoperta buona parte della faccia superiore della glandola. 
Questa retrazione dell’opercolo è in rapporto diretto col grado di 
atrofia e può ritenersi anzi come l’ indice di tale grado. Nell’ «- 
trofia parziale “ varietà peripeduncolare , / opercolo lascia sco- 
perto solo quel tratto d’ ipofisi, che yiace in tutta vicinanza all'e- 
stremo prossimale del peduncolo ; nell’ “ atrofia totale , all’opposto, 
può rimanere scoperta quasi tutta la fuccia opercolare della glundolu. 

La protezione esercitata dalle parti che costeggiano lateral- 
mente l’ipofisi e la scarsa loro turgescenza nel maggior numero dei 
casi, spiegano la eccezionale comparsa di un’ “ atrofia laterale ,. 

80 È degno di nota il fatto che in molte delle ipofisi atro- 
fiche esaminate esiste un’ ipernlasia più 0 meno pronunciata del tes- 
suto di sostegno: se l’atrofia è parziale, l’iperplasia dello stroma si li- 
mita alla porzione dell'organo maggiormente interessata dal processo. 

Di pari passo procedono le alterazioni dei vasi sanguigni e 
degli epitelì. 

I vasi si forniscono di una parete robusta, che si immedesima 
col connettivo iperplastico perivasale : talora si dilatano in ampie la- 
cune, sì da impartire al tessuto un aspetto cavernoso (tipo connettivo- 
vascolare di Schinemann), qualche altra volta riducono il calibro del 
loro lume per un processo di endarterite produttiva, che può ar- 
rivare fino all’obliterazione. 

Le cellule epiteliali in corrispondenza alle zone profondamente 
atrofiche (e in tutta l’ipofisi, se l’atrofia è totale e grave) perdono 
la caratteristica di elementi secernenti: si impiccioliscono, si defor- 
mano e riducono îl citoplasma ad un orletto esilissimo perinucleare 
affatto privo o fornito di scarsissimi e minimi granuli. IL nucleo 
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stesso partecipa al processo palesando certe modificazioni morfolo- 
giche e tintoriali che sono l’espressione di una metamorfosi re- 
gressiva. Al contrario nelle zone prossime alle isole atrofiche, nelle 
atrofie parziali, e in tutta lu glandola se l’atrofia è di grado mo- 
derato, si assiste ad un rigoglio di attività funzionale, che sì ma- 
nifesta con la comparsa di numerose e grosse cellule cromofile, ben 
fornite di vacuoli di secreto: gli epiteli pallidi 0 cromofobi cedono 
il posto agli epiteli funzionanti. Non si tratta, în massima, di vera 
iperplasia nel senso di aumento numerico degli elementi, bensì di 
semplice sostituzione 0 rinnovazione elementare. 

Il fenomeno può essere suscettibile di una doppia interpreta- 
zione: 0 verso le cause che conducono V’ipofisi all’atrofia gli elementi 
cromofili oppongono, fino a un certo punto, una resistenza superiore 
a quella dei cromofobi, oppure, ipotesi certo più attendibile perchè 
meglio s'accorda con le nostre conoscenze sul ciclo funzionale delle 
cellule, aumento degli epiteli cromofili è l’espressione di un fatto 
di compenso funzionale atto a sopperire alla perdita di tessuto se- 
cernente subita dall'organo parzialmente atrofico. Converrebbe, con 
«ciò, ammettere la ripresa funzionale degli elementi di riserva, le 
cellule cromofobe, le quali dalla fase di riposo passerebbero allo 
stato di funzione coll’arric’hire il loro protoplasma di granuli. 

Sia nell’un caso che nell’ altro, del resto, il significato di 
questo reperto non può sfuggire: esso denota, al postutto, VU alto 
valore funzionale dell’ ipofisi ed il bisogno che sente l organismo 
del secreto di questa glandola. 


Padova, Gennaio, 1905. 
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